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Utilização de Gentamicina por Nebulização Associada a Cinesioterapia 
Respiratória no Tratamento da Doença do Trato Respiratório Inferior em Cães 
Resumo 
Atualmente, não existe um protocolo terapêutico definido para o tratamento de 
infeções respiratórias causadas por Bordetella bronchiseptica, pertencentes ao Complexo de 
Doenças Respiratórias Infeciosas Caninas (CIRDC).  
A infeção por B. bronchiseptica é um diagnóstico clínico comum em cães, 
especialmente naqueles provenientes de canis ou criadores, onde a densidade populacional 
é maior. A terapêutica atualmente aconselhada pelas diretrizes existentes consiste, 
principalmente, na administração empírica de doxiciclina por via sistémica, tratamento que 
nem sempre se demonstra eficaz.  
O presente estudo teve como objetivo contribuir para a elaboração de um possível 
protocolo terapêutico com recurso a administração de gentamicina por via aerógena na forma 
de nebulização. Para tal, foi estudado o caso clínico de uma cadela de 3 meses, Cavalier King 
Charles Spaniel (CKCS), com doença respiratória causada por B. bronchiseptica, apresentada 
ao Hospital Veterinário do Porto.  
Foi observada uma incapacidade de alcançar a cura clínica apenas com a 
administração de antibióticos por via sistémica, complicado ainda pelo fato de a bactéria em 
questão apresentar resistência a múltiplos antibióticos. Verificou-se que a cura clínica apenas 
foi possível quando se iniciou a administração de gentamicina por nebulização, associada a 
administração de outro antibiótico, neste caso azitromicina, por via sistémica.  
Os resultados obtidos vêm apoiar a importância que a administração de gentamicina 
por via aerógena, através de nebulização, parece ter, mostrando-se muito eficaz no 
tratamento de infeções respiratórias caninas causadas por B. bronchiseptica. 
 
 
Palavras-chave: Bordetella bronchiseptica, cão, Complexo de Doenças Infeciosas 





Use of Nebulized Gentamicin Associated with Respiratory Kinesiotherapy in 
the Treatment of the Lower Respiratory Tract Disease in Dogs 
Abstract 
 Currently, there is not a defined therapeutic protocol for the treatment of respiratory 
infections caused by Bordetella bronchiseptica, belonging to the Canine Infectious Respiratory 
Disease Complex (CIRDC). 
B. bronchiseptica infection is a common clinical diagnosis in dogs, especially those 
from kennels or breeders, where population density is higher. The therapy presently 
recommended by the existing guidelines consists mainly of empirical systemic administration 
of doxycycline, a treatment that is not always effective.  
The aim of this study was to contribute to the elaboration of a possible therapeutic 
protocol using gentamicin by nebulization. A clinical case of a 3-month-old Cavalier King 
Charles Spaniel (CKCS) with respiratory disease caused by B. bronchiseptica, presented to 
the Hospital Veterinário do Porto, was studied.  
An inability to achieve medical cure with only the systemic administration of antibiotics 
was observed, which was further complicated by the fact that the bacterium presented 
resistance to multiple antibiotics. It was found that the clinical cure was only possible when the 
administration of nebulized gentamicin was initiated, in association with the administration of 
another antibiotic, in this case azithromycin, via the systemic route.  
The results obtained support the importance that the administration of nebulized 
gentamicin seems have, proving to be very effective in the treatment of canine respiratory 
infections caused by B. bronchiseptica. 
 
 
Keywords: Bordetella bronchiseptica, Canine Infectious Respiratory Disease Complex 
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Relatório de Estágio Curricular 
A presente dissertação é baseada na atividade realizada durante o Estágio Curricular 
no Hospital Veterinário do Porto (HVP), entre os dias 2 de setembro de 2019 e 28 de fevereiro 
de 2020, tendo tido a duração total de 1040 horas.  
O estágio foi realizado na área científica de Clínica e Cirurgia de Animais de 
Companhia, sob orientação do Doutor Luís Lobo e coorientação da Doutora Constança 
Pomba, tendo as atividades sido desenvolvidas segundo turnos rotativos, de 8 ou 12 horas 
diárias. Estes incluíam trabalho diurno, noturno, fins-de-semana e feriados, alocados em 
Internamento, Consultas e Cirurgia/Anestesia. Durante este período foi possível contactar 
com diversas áreas da Medicina Veterinária, como Anestesiologia, Cardiologia, Medicina 
Interna, Oncologia, Oftalmologia, Ortopedia. 
No serviço de Internamento, foi feito o apoio ao Médico Veterinário, enfermeiros e 
auxiliares responsáveis na realização de exames clínicos aos pacientes internados, 
alimentação e passeio destes, além de auxílio na realização dos exames de diagnóstico 
complementares necessários para o acompanhamento da sua evolução. Foram realizadas 
recolhas de sangue para hemograma, análises bioquímicas, testes de coagulação e testes 
rápidos de diagnóstico de leishmaniose e dirofilariose, por exemplo, bem como recolha de 
urina e posterior urianálise com tira e refratómetro. Além disso, acompanhou-se a realização 
de exames imagiológicos variados como ecografias, raio-X e Tomografia Axial Computorizada 
(TAC), auxiliando no correto posicionamento e contenção dos pacientes. Foi também possível 
realizar altas de pacientes internados na qual eram preparadas as receitas médicas e os 
medicamentos prescritos. 
 No serviço das Consultas, foi feito o acompanhamento dos médicos em consultas de 
rotina, de acompanhamento, de referência, segundas opiniões e consultas de urgência. 
Durante este escalonamento foi possível discutir os casos clínicos com os médicos, após a 
realização das consultas, de modo a entender melhor o raciocínio médico desde a anamnese 
ao diagnóstico e posterior tratamento. 
Durante o serviço de Cirurgia/Anestesia foi possível acompanhar todos os processos, 
desde preparação dos pacientes e do campo cirúrgico, incluindo entubação, colocação de 
cateter, tricotomia e assepsia, monitorização anestésica, atuar como ajudante de cirurgião e 
acompanhar os animais no período pós-operatório. As cirurgias assistidas incluíram 
castrações (ovariohisterectomia e orquiectomia), cirurgias ortopédicas (resolução de fraturas 
e hérnias discais), urgências (remoção de corpo estranho), cirurgias cardiotorácicas 
(valvuloplastia aórtica e pulmonar, colocação de pacemaker, resolução de persistência do 
ducto arterioso), cirurgias oncológicas (mastectomia e remoção de tumores hepáticos, 
intestinais e esplénicos), entre outras.  
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Parte 1: Revisão Bibliográfica 
1. Complexo de Doenças Respiratórias Infeciosas Caninas 
O Complexo de Doenças Respiratórias Infeciosas Caninas (Canine Infectious 
Respiratory Disease Complex ou CIRDC), também conhecido como Traqueobronquite 
Infeciosa Canina ou Tosse do Canil, é uma das doenças infeciosas caninas mais comuns a 
nível mundial (Buonavoglia and Martella 2007). Este complexo representa uma infeção do 
trato respiratório superior, caracterizada pelo aparecimento agudo de tosse seca, ligeira a 
grave, acompanhada de corrimento nasal e/ou ocular que, dependendo de determinados 
fatores de complicação, pode evoluir para uma infeção do trato respiratório inferior 
(Buonavoglia and Martella 2007; López and Martinson 2017; Reagan and Sykes 2020).  
1.1. Etiopatogenia 
A etiologia do CIRDC é complexa e multifatorial, incluindo diversos agentes 
patogénicos, virais e bacterianos, e no qual fatores ambientais e fatores intrínsecos ao 
hospedeiro contribuem para a gravidade, suscetibilidade e persistência da doença (Priestnall 
et al. 2014; Mitchell et al. 2017; Day et al. 2020).  
Os agentes patogénicos que tradicionalmente estão associados ao CIRDC são a 
bactéria Bordetella bronchiseptica e os vírus Vírus Parainfluenza Canino 2, Adenovírus 
Canino tipo 2, Vírus da Esgana e Herpesvírus Canino (Day et al. 2020; Dear 2020). No 
entanto, com o avançar das tecnologias de deteção molecular, têm vindo a ser identificados 
novos e emergentes agentes patogénicos (Pesavento et al. 2008; Priestnall et al. 2014). Além 
da melhoria dos métodos de diagnóstico, também o uso rotineiro de vacinas e antibióticos 
parece ter influenciado a prevalência dos agentes envolvidos no CIRDC, ao exercer uma 
pressão seletiva sobre os mesmos (Priestnall et al. 2014).  
Os agentes emergentes incluem o Vírus Influenza Canino (Priestnall et al. 2014), o 
Coronavírus Respiratório Canino (Mitchell, Brooks, et al. 2013; Priestnall et al. 2014; Mitchell 
et al. 2017), o Pneumovírus Canino (Mitchell, Cardwell, et al. 2013; Priestnall et al. 2014) e as 
bactérias Mycoplasma cynos (Priestnall et al. 2014) e Streptococcus equi subespécie 
zooepidemicus (Pesavento et al. 2008; Quinn et al. 2011; Priestnall et al. 2014).  
As co-infeções, com dois ou mais destes agentes patogénicos, são comuns (Viitanen 
et al. 2015; Day et al. 2020), podendo estes atuar sinérgica ou sequencialmente, aumentando 
a gravidade da doença (Lappin et al. 2017). 
 A transmissão dos agentes associados ao CIRDC ocorre, principalmente, através de 
aerossóis (Joffe et al. 2016; Reagan and Sykes 2020), podendo também ocorrer através do 
contato direto com animais infetados (Joffe et al. 2016). 
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1.1.1. Agentes Virais 
1.1.1.1. Vírus Parainfluenza Canino 2 
O Vírus Parainfluenza Canino 2 (CPIV-2), pertencente à família Paramyxoviridae, sub-
família Rubulavirinae, é um vírus RNA de cadeia simples de polaridade negativa e com 
envelope (Carter and Wise 2005; Reagan and Sykes 2020). O CPIV-2 é um conhecido agente 
patogénico do aparelho respiratório (Day et al. 2020) e também um importante contribuidor do 
CIRDC (Joffe et al. 2016). 
As infeções pelo CPIV-2 têm elevada morbilidade em locais onde a densidade 
populacional é também alta, isto porque o vírus não sobrevive muito tempo no ambiente (Day 
et al. 2020).  
A infeção ocorre ao nível do epitélio respiratório superior (Sykes 2014a; Reagan and 
Sykes 2020), levando ao aparecimento de sinais clínicos (tosse seca e grave, com ou sem 
pirexia e corrimento nasal) que podem durar até uma semana, a não ser que ocorram infeções 
secundárias por outros agentes patogénicos (Viitanen et al. 2015; Day et al. 2020; Reagan 
and Sykes 2020).  
1.1.1.2. Adenovírus Canino Tipo 2 
O Adenovírus Canino tipo 2 (CAV-2) foi identificado, pela primeira vez, em 1962 por 
Ditchfield et al., após a ocorrência de um surto de laringotraqueíte numa população de cães. 
O CAV-2, vírus sem envelope, pertencente à família Adenoviridae, género 
Mastadenovirus, está intimamente relacionado, em termos estruturais, com o vírus da hepatite 
infeciosa canina (Adenovírus Canino tipo 1 ou CAV-1), existindo imunidade cruzada entre 
ambos (Day et al. 2020; Reagan and Sykes 2020).  
No entanto, enquanto o CAV-1 causa doença sistémica, a infeção pelo CAV-2 está 
limitada ao aparelho respiratório, onde infeta as células epiteliais não ciliadas dos brônquios, 
as células epiteliais da mucosa nasal, faringe e criptas tonsilares, as células mucosas da 
traqueia e brônquios e ainda as células epiteliais alveolares tipo 2 (Sykes 2014a; Day et al. 
2020). As infeções pelo CAV-2 são, por norma, ligeiras e autolimitantes a não ser que ocorram 
infeções secundárias (Day et al. 2020). 
1.1.1.3. Vírus da Esgana Canina 
O Vírus da Esgana Canina (CDV) é um vírus com envelope de RNA de cadeia simples 
de polaridade negativa, pertencente à família Paramyxoviridae e ao género Morbilivirus 
(Reagan and Sykes 2020). 
A infeção tem início nas células linfóides do aparelho respiratório, disseminando-se, 
posteriormente, para as células epiteliais de vários órgãos e para o sistema nervoso central, 
através da via linfática (Ford 2012).  
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Os sinais clínicos aparecem 10 dias após infeção e incluem tosse de origem aguda, 
corrimento nasal e ocular, dispneia, diarreia, vómitos e hiperqueratose das almofadas 
plantares e do nariz (Day et al. 2020). O CDV, ao contrário dos outros agentes patogénicos 
respiratórios, provoca linfopénia (Day et al. 2020). 
1.1.1.4. Herpesvírus Canino 
O Herpesvírus Canino (CHV) é um vírus com envelope e DNA de cadeia dupla, 
pertencente à família Herpesviridae (Day et al. 2020; Reagan and Sykes 2020). 
Este vírus pode ser transmitido através do aparelho respiratório (contato direto com 
secreções oronasais) ou do aparelho genital (via transplacentária ou durante o parto) (Greene 
2012), deslocando-se depois para os gânglios onde se torna latente (Day et al. 2020). Quando 
o animal sofre uma diminuição da imunidade, seja por stress ou tratamento imunomodelador, 
o vírus pode sofrer reativação e tornar-se novamente infecioso (Kumar et al. 2015). 
Os cachorros recém-nascidos são mais suscetíveis a infeções fatais do que cachorros 
com mais de duas semanas de idade, que podem desenvolver apenas traqueíte ou bronquite, 
com sinais clínicos ligeiros ou inaparentes (Greene 2012). Já em cães adultos, o CHV pode 
provocar doença respiratória superior, genital e/ou ocular (Kumar et al. 2015).  
1.1.1.5.  Vírus Influenza Canino 
O Vírus Influenza Canino (CIV) pertence à família Orthomyxoviridae, género 
Alphainfluenzavirus, e é um vírus com envelope e RNA de cadeia simples, de polaridade 
negativa (Day et al. 2020; Reagan and Sykes 2020). 
O CIV foi detetado, pela primeira vez, em 2004, num surto de doença respiratória numa 
população de galgos na Flórida (Crawford et al. 2005). Posteriormente, em 2007, foi detetado 
outro subtipo de CIV, H3N2, no sudeste da Ásia, também associado a doença respiratória em 
cães (Voorhees et al. 2017; Day et al. 2020). 
A infeção pelo CIV pode ser subclínica ou, por outro lado, predispor ao 
desenvolvimento de infeções bacterianas secundárias e ao aparecimento de sinais clínicos, 
como tosse, febre e corrimento oculo-nasal, ao provocar inflamação e necrose do epitélio 
respiratório ciliado (Crawford et al. 2005; Castleman et al. 2010; Priestnall et al. 2014). Os 
cães podem desenvolver traqueíte e bronquite hiperplásica com envolvimento das glândulas 
submucosas, além de pneumonia (Crawford et al. 2005; Castleman et al. 2010).  
1.1.1.6. Coronavírus Respiratório Canino 
O Coronavírus Respiratório Canino (CRCoV) é um vírus com envelope, RNA de cadeia 
simples, pertencente à família Coronaviridae e ao género Betacoronavirus (Day et al. 2020). 
Apesar de pertencer à mesma família que o Coronavírus Entérico Canino, o CRCoV, difere 
deste genética e antigénicamente (Erles et al. 2003; Priestnall et al. 2014; Day et al. 2020). 
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O CRCoV é mais importante nas fases iniciais de CIRDC, levando ao aparecimento 
de sinais respiratórios ligeiros a moderados (corrimento nasal, tosse e espirros) (Erles et al. 
2003; Erles and Brownlie 2008; Mitchell, Brooks, et al. 2013). 
Este vírus tem tropismo para o epitélio respiratório, onde provoca alterações ao nível 
das narinas e perda e dano do epitélio respiratório ciliado da traqueia, acompanhado por 
marcada resposta inflamatória (Mitchell, Brooks, et al. 2013). Estas alterações podem 
predispor a doença mais grave ao facilitar o desenvolvimento de infeções secundárias (Sykes 
2014a). 
1.1.1.7. Pneumovírus Canino 
Em 2010, Renshaw et al. isolaram um vírus desconhecido, até à altura, e, através de 
estudos moleculares, identificaram-no como pertencendo à família Pneumoviridae, sub-
família Pneumovirinae, género Orthopneumovirus, nomeando-o, mais tarde, como 
Pneumovírus Canino (CnPnV) (MacLachlan and Dubovi 2017). 
Este vírus foi identificado em cães com doença respiratória aguda e em alguns cães 
assintomáticos, no entanto, ainda não foi possível identificar o papel do mesmo na patogenia 
de CIRDC (Renshaw et al. 2011; Mitchell, Cardwell, et al. 2013; Day et al. 2020). 
1.1.2. Agentes Bacterianos 
1.1.2.1. Mycoplasma cynos 
As bactérias pertencentes ao género Mycoplasma spp. são organismos fastidiosos, 
sem parede celular mas envolvidos por uma bicamada lipídica, que colonizam, entre outras, 
as membranas mucosas do trato respiratório e genital de vários animais (Chalker et al. 2004). 
Muitas bactérias pertencentes ao género Mycoplasma spp. são comensais do trato 
respiratório e, portanto, o seu papel em CIRDC ainda não é claro (Joffe et al. 2016; Jambhekar 
et al. 2019; Reagan and Sykes 2020). 
A M. cynos tem sido o único micoplasma associado, de forma significativa, a doença 
respiratória em cães (Jambhekar et al. 2019) e sabe-se que coloniza o trato respiratório de 
cães saudáveis e doentes (Chandler and Lappin 2002; Ericsson et al. 2016), principalmente 
em animais com sinais moderados de doença (Chalker et al. 2004). A sua atividade 
patogénica leva à destruição do epitélio respiratório ciliado e à quimiotaxia de neutrófilos e 
macrófagos para o interior dos alvéolos (Rosendal and Vinther 1977). 
Esta bactéria é mais frequentemente isolada a partir de animais mais novos do que de 
animais mais velhos (Chalker et al. 2004). No entanto, uma vez que é difícil reproduzir o seu 
crescimento em meio de cultura, o seu diagnóstico é difícil e pode resultar em falsos negativos 
(Day et al. 2020). 
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1.1.2.2. Streptococcus equi subsp. zooepidemicus 
A Streptococcus equi subsp. zooepidemicus é uma bactéria β-hemolítica, conhecida 
por causar doença esporádica em cães (Day et al. 2020).  
Apesar de poder causar doença respiratória superior com sinais semelhantes a 
CIRDC, como corrimento nasal e tosse húmida, a infeção por S. equi subsp. zooepidemicus 
está mais frequentemente associada a casos de broncopneumonia hemorrágica e fibrino-
supurativa aguda (Priestnall et al. 2010; Greene and Prescott 2012). De fato, as lesões 
hemorrágicas são frequentes e sugerem a existência de ação de exotoxinas que, atuando 
como super-antigénios, provocam danos ao nível da vasculatura pulmonar e, 
consequentemente, levam à perda de fibrina, a edema e a hemorragia generalizada (Priestnall 
et al. 2014; Day et al. 2020). 
Larson et al. (2011) sugeriram que a S. equi subsp. zooepidemicus se trata de um 
agente patogénico oportunista que contribui para a maior gravidade do CIRDC, ao 
observarem que, apesar deste organismo poder ser isolado a partir de animais clinicamente 
saudáveis, animais co-infetados com o CIV demonstravam sinais clínicos mais graves. 
1.1.2.3. Bordetella bronchiseptica 
A B. bronchiseptica, cocobacilo Gram negativo aeróbio, é um dos principais agentes 
do CIRDC, podendo aumentar a gravidade da doença em animais afetados simultaneamente 
com um agente viral (Ford 2012; Reagan and Sykes 2020). Apesar disso, a B. bronchiseptica 
pode estar presente tanto em cães com sinais clínicos, como tosse e corrimento nasal, como 
em cães saudáveis, graças à capacidade de autorregular a sua virulência (Ford 2012).  
Esta é uma bactéria altamente contagiosa, cuja patogenia se deve a uma variedade 
de fatores de virulência que inicialmente lhe permitem aderir ao epitélio respiratório ciliado dos 
seus hospedeiros e, posteriormente, comprometem a função das defesas imunitários do trato 
respiratório dos mesmos (Ford 2012). Este comprometimento provoca uma alteração ao nível 
do aparelho mucociliar, levando a uma acumulação excessiva de muco e predispondo o 
hospedeiro a infeções por agentes patogénicos secundários oportunistas (Reagan and Sykes 
2020). 
Dada a maior importância deste agente patogénico no caso clínico estudado, este será 
descrito com maior detalhe no capítulo seguinte. 
1.2. Epidemiologia 
O CIRDC é uma importante causa de morbilidade a nível mundial e, dada a sua 
natureza altamente contagiosa, a ocorrência de surtos é mais comum em locais com maior 
densidade populacional, como abrigos e canis, sendo mais provável que os mesmos sejam 
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de maior gravidade nestes locais (Chalker et al. 2004; Buonavoglia and Martella 2007; Mitchell 
et al. 2017).  
Apesar do CIRDC afetar animais de todas as idades, os animais mais jovens são, 
normalmente, mais sensíveis, já que possuem um sistema imunitário naïve e que, 
provavelmente, ainda não foram vacinados nem expostos a nenhum dos agentes envolvidos 
neste complexo (Ford 2012; Joffe et al. 2016). 
A imunidade adquirida, após recuperação de uma infeção, é difícil de estabelecer uma 
vez que o CIRDC inclui um vasto espetro de agentes patogénicos que podem atuar em 
sinergia (Ford 2012; Lappin et al. 2017). 
1.3. Diagnóstico 
O diagnóstico do CIRDC deve ser iniciado com a recolha de uma história clínica 
completa e a realização de um exame físico minucioso (Lappin et al. 2017; Singleton et al. 
2019; Reagan and Sykes 2020). Uma história pregressa associada a alojamento em locais 
com elevada densidade animal, como um canil ou um abrigo de cães, ou a contato próximo 
com outros animais, pode levar à suspeita de doença pertencente ao CIRDC, uma vez que a 
maioria dos agentes são transmitidos através de aerossóis (Day et al. 2020; Reagan and 
Sykes 2020). 
A identificação de um agente do CIRDC, com sinais clínicos concordantes, pode 
indiciar o seu envolvimento (Reagan and Sykes 2020). No entanto, deve sempre considerar-
se a possibilidade de co-infeções e ter em conta que resultados negativos não excluem a 
presença de outros agentes, como acontece com o CDV (Reagan and Sykes 2020).  
1.3.1. Sinais Clínicos 
Os agentes pertencentes ao CIRDC causam doença respiratória superior, subclínica 
a ligeira, podendo os sinais clínicos persistir, geralmente, até duas semanas (Reagan and 
Sykes 2020).  
O sinal clínico característico do CIRDC é o aparecimento agudo de tosse paroxística, 
com ou sem a presença de espirros, nas fases iniciais da doença (Chalker, Brooks, et al. 2003; 
Lappin et al. 2017; Reagan and Sykes 2020). Além disso, e dependendo do agente infecioso 
envolvido na patogénese, os cães afetados podem apresentar corrimento nasal e/ou ocular 
(Lappin et al. 2017).  
Nos casos em que a progressão da doença é complicada por infeções bacterianas 
secundárias, os animais podem apresentar febre, letargia, diminuição do apetite e taquipneia, 
podendo haver progressão para pneumonia e morte (Chalker, Brooks, et al. 2003; Lappin et 
al. 2017). Outros sinais de pneumonia bacteriana são a presença de fervores ou aumento do 
murmúrio vesicular à auscultação torácica (Lee-Fowler and Reinero 2012). 
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1.3.2. Características Laboratoriais 
Geralmente, o hemograma, os parâmetros bioquímicos e a urianálise, apresentam 
valores normais (Reagan and Sykes 2020). Por outro lado, o hemograma pode dar indicação 
de inflamação (leucocitose com neutrofilia com desvio à esquerda e linfopénia) (Reagan and 
Sykes 2020), principalmente se tiver havido evolução para pneumonia bacteriana (Ford 2012; 
Viitanen 2017). 
Pode ainda haver um grau variável de hipoxémia, com valores de pressão parcial de 
oxigénio (PaO2) baixos, uma vez que, devido à acumulação de secreções ao nível dos 
alvéolos, as trocas gasosas não são realizadas de forma eficiente (Wingfield et al. 1997; 
Viitanen 2017). 
1.3.3. Imagiologia 
A realização de raio-X torácicos tem uma importância vital para avaliar a extensão da 
doença a nível pulmonar e a existência de pneumonia.  
Nos casos de doença do CIRDC não complicada, as imagens radiográficas não 
apresentam alterações significativas (Ford 2012). Por outro lado, quando existem 
complicações, podem ser observadas alterações ligeiras (padrão intersticial a 
broncointersticial) ou, no caso de existência de pneumonia, alterações mais graves (padrão 
pulmonar alveolar), dependendo do estadio da doença (Ford 2012; Viitanen 2017; Dear 2020; 
Reagan and Sykes 2020).  
Embora a traqueoscopia possa permitir a visualização da inflamação do epitélio 
traqueal e a existência de muco intratraqueal, estes achados não são diagnósticos de doença 
pertencente ao CIRDC (Ford 2012).  
1.3.4. Amostras Respiratórias e Diagnóstico Molecular 
Apesar da informação obtida, através de uma anamnese e exame físico minuciosos, 
poder sugerir doença causada por um agente do CIRDC, é importante realizar um diagnóstico 
etiológico de modo a poder realizar-se o tratamento mais adequado e direcionado a esse 
mesmo agente (Reagan and Sykes 2020).  
Assim, devem ser recolhidas amostras a partir de esfregaços nasais ou orofaríngeos, 
a partir das quais se podem realizar culturas e citologias bacterianas e testes de 
suscetibilidade a antimicrobianos (TSA), cultura ou PCR de Mycoplasma spp. e 
procedimentos de diagnóstico moleculares para os diferentes agentes virais e bacterianos 
(Lappin et al. 2017). No entanto, uma vez que muitos destes agentes patogénicos podem ser 
detetados tanto em animais saudáveis como em animais doentes, estes procedimentos 
podem ter pouca utilidade e devem ser interpretados com cuidado (Lappin et al. 2017; Reagan 
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and Sykes 2020), sendo importante ter em conta resultados obtidos a partir de outros testes 
de diagnóstico e o próprio quadro clínico do animal.  
Além disso, os ensaios moleculares podem ter pouca sensibilidade devido à excreção 
viral transitória ou baixa, uma vez que o pico de virémia ocorre na fase inicial de infeção, 
podendo resultar em falsos negativos (Lappin et al. 2017; Reagan and Sykes 2020). Por outro 
lado, se a vacinação, com vacinas vivas atenuadas, tiver sido realizada algumas semanas 
antes, pode resultar em falsos positivos (Reagan and Sykes 2020). 
Deste modo, Lappin et al. (2017), não recomendam a realização destes testes em 
situações isoladas de infeção com sinais clínicos típicos, quando não há suspeita de 
pneumonia e quando não estão envolvidos indivíduos pertencentes a populações de risco. 
Nestes casos, se houver suspeita de CIRDC, os ensaios moleculares podem estar indicados 
quando realizados em conjunto com culturas bacterianas e testes serológicos, especialmente 
se houver má resposta ao tratamento ou se houver doença clínica grave (Lappin et al. 2017). 
De modo a aumentar a sensibilidade e o valor preditivo positivo dos testes, devem ser 
recolhidas amostras de exsudados respiratórios de um vasto número de cães afetados e, 
posteriormente, analisadas individualmente (Lappin et al. 2017).  
Quando há sinais clínicos concordantes com uma possível progressão para 
pneumonia e quando se observa um padrão alveolar ao raio-X torácico, devem ser recolhidas 
amostras através de lavagem transtraqueal (LTT), endotraqueal (LET) ou broncoalveolar 
(LBA) (Lappin et al. 2017; Reagan and Sykes 2020). Estas amostras servirão para a realização 
de citologia, cultura bacteriana aeróbia e TSA, estando também recomendada a realização de 
cultura de Mycoplasma spp. (Lappin et al. 2017). Se a realização de cultura através do material 
recolhido produzir o crescimento de várias bactérias, esta pode ser representativa de uma 
infeção oportunista, e não primária (Ford 2012), podendo também indicar contaminação da 
amostra (Reagan and Sykes 2020). Podem ocorrer falsos negativos quando a carga 
bacteriana é baixa ou quando foram administrados antibióticos previamente à realização da 
cultura (Reagan and Sykes 2020). 
Em 2016, Canonne et al. estudaram a utilidade da realização de PCR quantitativo 
(qPCR) no diagnóstico de infeções por B. bronchiseptica, quando comparado com a 
realização de cultura e citologia, a partir de LBA. No seu estudo, os autores concluíram que o 
qPCR parece ser uma ferramenta útil e mais sensível no diagnóstico das infeções por B. 
bronchiseptica, uma vez que detetou DNA em amostras cujo resultado da cultura e citologia 
foi negativo (Canonne et al. 2016).  
No caso de morte do animal, deve ser realizada necrópsia com colheita de amostras 
que permitam o diagnóstico post mortem, fazendo-se a colheita de amostras pulmonares para 
posterior análise (Priestnall et al. 2014; Lappin et al. 2017). Taha-Abdelaziz et al. (2016) 
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recomendam a recolha de várias amostras de tecido dos brônquios maiores e posterior 
examinação cuidadosa dos mesmos quando há suspeita de broncopneumonia. 
 
1.4. Tratamento 
Segundo a International Society for Companion Animal Infectious Diseases (ISCAID), 
uma vez que a maioria dos casos de doença pertencente ao CIRDC têm etiologia viral e que 
a infeção é, muitas vezes, autolimitante, a antibioterapia nem sempre está aconselhada 
(Sykes 2014b; Sykes 2014a; Lappin et al. 2017), podendo realizar-se, apenas, terapêutica de 
suporte (Reagan and Sykes 2020).  
Por outro lado, se existirem sinais de infeção bacteriana (corrimento oculo-nasal 
mucopurulento, febre, letargia e inapetência) durante, pelo menos, sete a dez dias, 
acompanhados por sinais radiográficos concordantes (infiltrados alveolares e consolidação 
no raio-X torácico), a realização de terapia antimicrobiana deve ser considerada (Sykes 
2014b; Sykes 2014a; Lappin et al. 2017). 
Antes de iniciar a terapêutica antimicrobiana, e apenas se o animal estiver estável o 
suficiente, é essencial proceder-se à recolha de amostras para posterior realização de cultura 
e TSA, de modo a dirigir o tratamento para o agente responsável, evitando a seleção de 
organismos resistentes (Sykes 2014b; Lappin et al. 2017; Kadlec and Schwarz 2018).  
No entanto, é também da opinião do ISCAID que a terapêutica deve ser instituída o 
mais rapidamente possível (Lappin et al. 2017). Assim, se existir suspeita de CIRDC 
bacteriana, por B. bronchiseptica ou Mycoplasma spp., com ou sem sinais de pneumonia, 
deve ser iniciada, como opção de primeira linha, a administração empírica de doxiciclina, 
durante 7-10 dias, por via sistémica (Sykes 2014b; Lappin et al. 2017). Por outro lado, nos 
casos em que não há suspeita de pneumonia, nem risco de que esta se possa vir a 
desenvolver, como a classificação da suscetibilidade da B. bronchiseptica e da M. cynos à 
doxiciclina não pode ser realizada in vitro, visto não existirem critérios clínicos de interpretação 
(CLSI 2018), alguns dos autores são da opinião que este fármaco poderá não ser o mais 
indicado (Lappin et al. 2017).  
Em casos de pneumonia mais grave, pode ser necessário complementar o tratamento 
com fluidoterapia endovenosa, suplementação de oxigénio, nebulização e cinesioterapia 
respiratória (Sykes 2014b; Sykes 2014a; Reagan and Sykes 2020). Em animais que 
demonstrem inapetência e perda de apetite, pode ser também necessária a suplementação 
nutricional administrada através de tubos de alimentação esofágicos ou nasoesofágicos 
(Sykes 2014b). 
Em 2017, Lappin et al. relataram que era sugerido, de uma forma pouco formal, o 
tratamento com aminoglicosídeos, como a gentamicina, por via inalatória em cães com 
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doença pertencente ao CIRDC associado a B. bronchiseptica (Lappin et al. 2017). Mais tarde, 
em 2020, Canonne et al. publicaram um estudo retrospetivo no qual avaliaram a administração 
de gentamicina por via aerógena através de nebulização, concluindo que, apesar de ser um 
processo mais demorado, esta via parece ser uma alternativa viável para o tratamento de 
cães com infeções por B. bronchiseptica refratárias à terapêutica convencional, já que todos 
os cães presentes no seu estudo já tinham recebido antibioterapia sistémica prévia, sem 
sucesso no tratamento. Estes autores observaram ainda que a nebulização de uma solução 
não diluída de gentamicina 5%, duas vezes por dia e durante pelo menos 10 minutos, estava 
associada a uma maior proporção de animais curados, com uma menor duração do 
tratamento.  
De modo a aumentar a quantidade de antibiótico que alcança o trato respiratório 
inferior, é aconselhada a realização de um pré-tratamento com broncodilatadores, como o 
albuterol (Cohn 2010). Estes podem ser administrados por via sistémica, cerca de 15 minutos 
antes da nebulização, ou por via inalatória, antes de se adicionar o antibiótico (Cohn 2010). É 
importante ressaltar que a administração de antibiótico por via inalatória não deve substituir a 
administração por via sistémica quando os animais apresentam pneumonia, devendo apenas 
ser considerada como terapia complementar (Cohn 2010).  
De momento, não existem terapias antivíricas disponíveis para o tratamento do CIRDC 
de etiologia viral pelo que a mesma não está indicada (Reagan and Sykes 2020).  
A administração de fármacos supressores da tosse, como a codeína, podem estar 
indicados no tratamento da tosse seca, de modo a proporcionar algum alívio, uma vez que 
esta se pode prolongar durante semanas e pode ocorrer durante longos períodos de tempo 
(Sykes 2014a; Reagan and Sykes 2020). No entanto, o seu uso está completamente 
contraindicado nos casos de tosse produtiva, uma vez que impedirá a excreção normal das 
secreções respiratórias e poderá predispor a infeções bacterianas secundárias (Sykes 2014a; 
Reagan and Sykes 2020). 
De modo a facilitar a eliminação de secreções espessas aprisionadas nas vias aéreas, 
pode recorrer-se à nebulização de solução salina estéril durante 15 a 20 minutos, 2 a 4 vezes 
ao dia, associada à realização de cinesioterapia respiratória, e também ao uso de mucolíticos 
orais, como a N-acetilcisteína (Dear 2020). Este fármaco não deve ser administrado por via 
inalatória uma vez que pode provocar broncoconstrição e piorar o quadro clínico do animal 
(Cohn 2010; Dear 2020). Além disso, é aconselhado que os tutores usem peitorais em vez de 
coleiras de forma a diminuir a irritação da traqueia (Sykes 2014a). 
1.4.1. Monitorização do Tratamento 
Dado o caráter autolimitante das infeções pertencentes ao CIRDC, e uma vez que, 
geralmente, possuem uma resposta rápida à antibioterapia empírica, apenas se torna 
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necessária a realização de um diagnóstico mais aprofundado se os sinais clínicos persistirem 
após 7 dias de tratamento e se se mantiver a suspeita de infeção bacteriana. Nestes casos, 
pode ser necessário considerar a alteração do antibiótico usado para outro, como a 
azitromicina (Lappin et al. 2017).  
1.5. Prevenção 
Um dos principais métodos de prevenção de doença pertencente ao CIRDC é a 
vacinação. Até à data, foram desenvolvidas vacinas para vários agentes patogénicos 
respiratórios de cães (Erles and Brownlie 2008), existindo vacinas para os vírus CPIV-2, CAV-
2, CDV, CIV H3N8 e H3N2 e para a B. bronchiseptica (Lappin et al. 2017; Reagan and Sykes 
2020).  
A vacina para a B. bronchiseptica e o CPIV-2 mais usada é de administração 
intranasal, de modo a providenciar uma resposta imunitária mais rápida, necessária em 
animais que habitam locais com elevada densidade animal (Erles and Brownlie 2008; Reagan 
and Sykes 2020).  
É importante aplicar medidas de proteção nos locais de habitação de grupo, uma vez 
que não existem vacinas disponíveis para todos os agentes (Reagan and Sykes 2020). Assim, 
além de ser necessário prevenir situações de sobrepopulação e stress, é também importante 
a imposição de um período de quarentena a animais que entrem nas instalações, 
monitorização diária dos mesmos e aplicação de protocolos de quarentena para cães com 
sinais clínicos de CIRDC (Reagan and Sykes 2020).  
No caso de ocorrência de surto, é importante proceder ao isolamento dos animais 
afetados, de modo a que a doença não se propague, e também a realização de protocolos de 
desinfeção das instalações (Reagan and Sykes 2020). 
1.6. Prognóstico 
O prognóstico está dependente de vários fatores, desde a gravidade da doença, o 
estado imunitário do animal, a virulência do agente infecioso e a presença de co-infeções 
(Sykes 2014a; Dear 2020). Sabe-se que, em animais com infeções virais ou por B. 
bronchiseptica não complicadas por infeções secundárias, o prognóstico é, geralmente, 
excelente (Sykes 2014b; Sykes 2014a). 
Tanto quanto se sabe, ainda não foram realizados, até ao momento, estudos que 
avaliem o prognóstico geral de animais com bactérias multirresistentes ou com pneumonia 
recorrente, sendo presumido por Dear (2020) que o prognóstico destes casos seja pior.  
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2. Bordetella bronchiseptica 
2.1. Género Bordetella 
As bactérias pertencentes ao género Bordetella são pequenos cocobacilos aeróbios, 
Gram negativos, considerados agentes patogénicos ocasionais, com afinidade pelo epitélio 
respiratório ciliado de vários animais, onde provocam ciliostase e morte de células ciliadas 
(Quinn et al. 2011).  
Até à data foram identificadas nove espécies pertencentes ao género Bordetella, mas 
apenas quatro foram associadas a infeções respiratórias em humanos e outros mamíferos: B. 
pertussis, B. parapertussishu e B. parapertussisov (B. parapertussis adaptada a humanos e a 
ovinos, respetivamente), B. bronchiseptica (Porter et al. 1994; Parkhill et al. 2003; Park et al. 
2012) e B. holmesii (Weyant et al. 1995; Yih et al. 1999). Os restantes membros deste género 
são B. hinzii (agente comensal do trato respiratório de galinhas e com algum potencial 
patogénico em humanos) (Cookson et al. 1994; Vandamme et al. 1995; Kattar et al. 2000), B. 
avium (responsável pela coriza e rinotraqueíte em aves de capoeira) (Spears et al. 2003), B. 
trematum (isolado a partir de infeções auriculares de feridas de humanos) (Vandamme et al. 
1996) e B. petrii (a mais recente espécie de Bordetella descrita, que sobrevive no ambiente e 
é capaz de crescimento anaeróbio) (von Wintzingerode et al. 2001).  
Foram realizados vários estudos para entender melhor a relação genética e evolutiva 
das bactérias infetantes de mamíferos, pertencentes ao género Bordetella. Através de vários 
estudos genéticos foi possível perceber que, ao contrário da maior parte dos agentes 
patogénicos, a diversidade genética destas bactérias é muito limitada (Parkhill et al. 2003). 
Com base nesta informação, tem sido especulado que B. pertussis, B. parapertussishu, B. 
parapertussisov e B. bronchiseptica são, na verdade, subespécies que evoluíram a partir de 
um ancestral comum, proveniente de uma linhagem de B. bronchiseptica, de modo a 
conseguirem adaptar-se a novos hospedeiros (Musser et al. 1986; Van Der Zee et al. 1997; 
Gerlach et al. 2001; Parkhill et al. 2003).  
Diavatopoulos et al. (2005), usando uma combinação de vários métodos, realizaram 
um estudo onde identificaram duas linhagens ancestrais de B. bronchiseptica, encontrando 
dados que apoiam a hipótese de que a B. pertussis, a B. parapertussishu, a B. parapertussisov 
e a B. bronchiseptica são subespécies do género Bordetella. 
2.2. Caracterização 
As três principais bactérias pertencentes a este género, B. pertussis, B. parapertussis 
e B. bronchiseptica, provocam doença respiratória em mamíferos, podendo ter um grande 
impacto a nível económico assim como na saúde pública (Weiss 2006). Estas bactérias, que 
primeiro foram descritas segundo a variedade de hospedeiros e gravidade de sinais clínicos, 
foram classificadas no mesmo género da família Alcaligenaceae com base em vários critérios 
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(propriedades morfológicas, fisiológicas e antigénicas, estudos de hibridação de DNA e 
tipificação fágica) (Goodnow 1980; Gerlach et al. 2001; Weiss 2006).  
As várias características que distinguem estas bactérias encontram-se resumidas na 
Tabela 1. 
Tabela 1. Caracterização das três principais espécies do género Bordetella (adaptado de Gerlach 
et al. (2001)). 
Característica  B. bronchiseptica B. pertussis B. parapertussis 
Hospedeiro Mamíferos Humanos Humanos, Ovelhas 
Doença Rinite atrófica em 
leitões, tosse do 
canil/CIRDC em cães 






Trato respiratório Trato respiratório 
Conteúdo G+C 
(mol%) 
66-68 66-68 66-68 
Tamanho do 
Genoma (kbp) 
> 4400 3880-4060 > 4400 
Crescimento em 
Agar MacConkey 
+ - + 
Catalase + + + 
Oxidase + + - 
Assimilação de 
Citrato 
+ + + 
+ positivo; - negativo.  
2.3. Classificação Taxonómica de Bordetella bronchiseptica 
A Bordetella bronchiseptica foi isolada e identificada pela primeira vez como Bacillus 
bronchicanis por Newell S. Ferry em 1908, enquanto este realizava um estudo sobre a 
etiologia de esgana em cães (Ferry 1911). Posteriormente, ao se aperceber que esta bactéria 
também produzia doença noutros animais decidiu alterar o epíteto para bronchisepticus (Ferry 
1912).  
Ao longo dos anos esta bactéria foi sofrendo alterações na sua classificação 
taxonómica, desde Bacterium bronchisepticus, Alcaligenes bronchisepticus¸ Brucella 
bronchiseptica, Alcaligenes bronchicanis, Haemophilus bronchisepticus. A sua classificação 
sob os géneros Alcaligenes, Brucella e Haemophillus deveu-se às suas características 
morfológicas, bioquímicas e de crescimento serem semelhantes aos organismos 
pertencentes a estes géneros (Goodnow 1980).  
Finalmente, em 1952, Moreno-López classificou a bactéria com o nome pelo qual hoje 
é identificada, Bordetella bronchiseptica, descrevendo o género Bordetella em homenagem a 
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Jules Bordet que isolou o organismo causador de pertussis pela primeira vez (Moreno-López 
1952; Goodnow 1980). 
2.4. Patogénese 
A B. bronchiseptica, ao contrário da B. pertussis e da B. parapertussis, infeta um vasto 
leque de mamíferos, incluindo cães, gatos, porcos, coelhos, podendo causar, ocasionalmente, 
doença em humanos (Mattoo and Cherry 2005). 
Esta bactéria é atualmente reconhecida como um dos principais agentes implicados 
na patogenia do CIRDC e é, normalmente, um fator de complicação de infeções virais 
primárias (Day et al., 2020). Apesar de poder provocar doença, a B. bronchiseptica tem sido 
isolada com frequência a partir de animais saudáveis, indicando que esta bactéria pode atuar 
como agente comensal (Chalker, Toomey, et al. 2003; Schulz et al. 2014). 
A patogénese da B. bronchiseptica depende da síntese coordenada de diversos 
fatores de virulência que irão auxiliar este agente a ultrapassar os mecanismos de defesa do 
hospedeiro e a colonizar com sucesso o epitélio respiratório (Brockmeier et al. 2019). 
2.4.1. Fatores de virulência 
A expressão dos fatores de virulência das Bordetella é regulada pelo locus bvgAS que 
codifica um sistema, BvgAS (Figura 1), sensível às alterações do meio em que a bactéria se 
encontra e que, consequentemente, promove a expressão de genes que irão induzir ou 
reprimir a expressão dos diversos fatores de virulência (Beier and Gross 2008). 
BvgAS é um sistema de dois componentes no qual BvgA é uma proteína reguladora 
de resposta e BvgS é uma quinase sensorial transmembranar (Uhl and Miller 1994; Uhl and 
Miller 1996a). Uhl and Miller (1996b) decifraram o mecanismo deste sistema e descobriram 
que este deteta certos sinais através de BvgS que, após sofrer ativação através de uma 
autofosforilação, ativa BvgA e, consequentemente, a expressão dos genes de virulência.  
Sob condições não moduladoras (Bvg+), ou seja, quando as condições ambientais são 
propícias ao desenvolvimento bacteriano, observam-se diferenças na expressão dos 
diferentes fatores de virulência (Mattoo et al. 2001). Scarlato et al. (1991) propuseram que 
estas diferenças cinéticas podem ter uma grande importância in vivo, na adaptação da 
bactéria ao hospedeiro e às diferentes condições ambientais. 
A fase Bvg- é expressa quando as Bordetella crescem sob condições moduladoras ou 
quando ocorre uma mutação que inative bvgAS (Mattoo et al. 2001). Na B. bronchiseptica 
esta fase é caracterizada pela expressão de motilidade e vários processos metabólicos 
envolvidos em reações redox e transporte de aminoácidos, indicando que existe uma 
adaptação deste agente a condições adversas (Akerley et al. 1992).  
16 
 
Cotter and Miller (1994) demonstraram que a fase Bvg+ é necessária e suficiente para 
a colonização do trato respiratório, enquanto a fase Bvg- é necessária e suficiente para a 
sobrevivência sob condições limitantes de nutrientes. 
Existe ainda uma terceira fase fenotípica (Cotter and Miller 1997), caracterizada pela 
ausência de fenótipos reprimidos e pela presença de alguns fatores de virulência ativados por 
BvgAS e ainda um conjunto de fenótipos que apenas são observados nesta fase (Mattoo et 
al. 2001). Uma vez que possui características intermédias entre Bvg+ e Bvg-, foi decidido 
chamar a esta fase Bvgi. 
 
2.4.1.1. Hemaglutinina Filamentosa 
A síntese e processamento da Hemaglutinina Filamentosa (FHA) são regulados pelos 
genes fhaB e fhaC que, por sua vez, são regulados pelo sistema BvgAS (Cotter et al. 1998). 
A FhaB, forma imatura da FHA, irá sofrer processamento até originar a forma matura e a 
FhaC, dando origem a um canal específico para o transporte do primeiro para o espaço 
extracelular (Jacob-Dubuisson et al. 2000). 
A FHA é uma adesina de grande importância na patogénese das Bordetella ao facilitar 
a aderência das bactérias ao epitélio respiratório, iniciando assim o ciclo patogénico (Cotter 
et al. 1998; Guetter and Eiteman 2013). Este fator auxilia as bactérias a ultrapassar a 
Figura 1. Etapas sequenciais do sistema regulador BvgAS (adaptado de Mattoo and Cherry 
(2005)). BvgS: proteína sensorial com um domínio periplasmático (P), uma região de ligação (L), uma quinase de 
histidina (HPK), um recetor (R) e um domínio de transferência de fósforo para histidina (HPD). BvgA: proteína 
reguladora de resposta, com um domínio recetor (R) e um de hélice-volta-hélice (HTH). Sob condições ambientais 
favoráveis, BvgS sofre autofosforilação, iniciando a transferência de fósforo (℗) que leva à fosforilação e ativação 
de BvgA. Bvg+: fenótipo de colonização do trato respiratório, associado à expressão de fatores de virulência. Bvgi: 
fenótipo intermédio, importante para a transmissão respiratória. Bvg-: fenótipo para a sobrevivência sob condições 
limitantes, essencial para a sobrevivência fora do hospedeiro. ADP: Adenosina Difosfato; ATP: Adenosina 







clearance mucociliar, atuando em sinergia com as fímbrias, ao fortalecer a adesão ao epitélio 
respiratório ciliado (Cotter et al. 1998; Scheller et al. 2015). 
Também em sinergia com as fímbrias, a FHA medeia a resposta inflamatória inata 
local e confere proteção contra a ação bactericida imunomediada, ligando-se a inúmeras 
células inflamatórias como macrófagos, neutrófilos e células CD4+, inibindo a sua libertação 
(Inatsuka et al. 2005; Henderson et al. 2012; Melvin et al. 2015; Scheller et al. 2015).  
2.4.1.2. Fímbrias 
As Bordetella expressam estruturas proteicas poliméricas filamentosas na sua 
superfície celular, a que se dá o nome de fímbrias (FIM). Fim2 e Fim3 são as principais 
proteínas estruturais das fímbrias (Scheller and Cotter, 2015), exportadas para o exterior 
através de um mecanismo composto por três proteínas, FimB, FimC e FimD. 
Tal como os restantes fatores de virulência, os genes responsáveis pela expressão 
das FIM (fimB, fimC, fimD, fimA, fimX, fim2 e fim3) são regulados pelo sistema BvgAS 
(Savelkoul et al. 1996).  
Em 2015, o estudo de Scheller et al. providenciou os primeiros resultados que 
demonstravam que as FIM de Bordetella eram importantes adesinas e que a sua aderência 
ocorria principalmente ao nível do epitélio respiratório ciliado. Além disso, estes autores 
chegaram à conclusão de que as FIM são extremamente importantes na primeira adesão das 
bactérias ao epitélio ciliado e para a sua persistência neste local. 
Além de possuir propriedades adesivas, as FIM são também importantes para a 
supressão da resposta inflamatória do hospedeiro, promovendo assim uma persistência mais 
longa do agente no trato respiratório do hospedeiro (Mattoo et al. 2000; Scheller et al. 2015). 
2.4.1.3. Pertactina e Outros Autotransportadores 
A B. bronchiseptica possui vários mecanismos de secreção de proteínas, entre os 
quais se encontram os autotransportadores, ou via de secreção do tipo V (Henderson and 
Nataro 2001).  
O sistema de secreção do tipo V é talvez dos mecanismos de secreção proteica mais 
simples que se conhece, já que as proteínas secretadas por esta via atravessam a membrana 
interna e externa das bactérias em apenas dois passos (Henderson et al. 1998; Henderson et 
al. 2004). Neste sistema, a porção da proteína que medeia a secreção está contida no 
precursor da própria proteína segregada, advindo daí a nomenclatura de autotransportadores 
(Henderson et al. 1998; Francis et al. 2004). 
A B. bronchiseptica possui 20 autotransportadores putativos funcionais, entre os quais 
se encontram a pertactina, a SphB1, a BrkA e a Vag8 (Henderson et al. 2004), conhecendo-
se apenas a função das duas primeiras. 
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Em 2010, Inatsuka et al. descobriram que a pertactina está envolvida na resistência à 
fagocitose mediada por neutrófilos, possivelmente ao permitir interações entre as bactérias e 
as células fagocitárias de modo a que haja uma entrega eficiente da toxina adenilato ciclase 
ou ao afetar os eventos de sinalização nas células hospedeiras que os tornam suscetíveis à 
inibição mediada por essa toxina. 
A SphB1 é uma protease necessária para a maturação proteolítica normal de FHA e 
está envolvida na sua libertação (Coutte et al. 2001; Mazar and Cotter 2006). 
2.4.1.4. Sistema de Secreção Tipo III 
O Sistema de Secreção do Tipo III (SST3) é um sistema único que injeta ou transloca 
proteínas bacterianas, através do envelope, diretamente no citosol das células eucarióticas 
do hospedeiro (Francis et al. 2004). Às proteínas secretadas por este sistema dá-se o nome 
de Proteínas Efetoras do Tipo III, sendo estas necessárias para a citotoxicidade das bactérias 
que as possuem (Kuwae et al. 2003; Francis et al. 2004; Panina et al. 2005; Kuwae et al. 
2006; Kuwae et al. 2016).  
Buboltz et al. (2009) observaram que o SST3 está envolvido numa maior virulência de 
certas linhagens da B. bronchiseptica e que pode ter diferentes funções ou níveis de funções 
em diferentes estirpes ou espécies de Bordetella. Segundo estes autores, esta versatilidade 
pode contribuir para os diferentes graus de doença respiratória observados nas infeções pela 
B. bronchiseptica (Buboltz et al. 2009). 
Além disso, foi observado que o SST3 induz o aumento da produção da IL-10 
(interleucina 10) pelo hospedeiro, limitando a excessiva resposta imunitária e aumentando a 
persistência deste agente no trato respiratório do hospedeiro (Skinner et al. 2005; Nagamatsu 
et al. 2009). 
2.4.1.5. Toxina Adenilato Ciclase 
A Toxina Adenilato Ciclase (ACT) é uma proteína bifuncional com atividade de 
hemolisina e adenilato ciclase, secretada por todas as espécies pertencentes ao género 
Bordetella (Mattoo and Cherry 2005). Esta toxina tem expressão máxima em Bvg+ (Irie et al. 
2004; Mattoo and Cherry 2005). 
A ACT pode ser translocada para o interior das células hospedeiras infetadas 
resultando na supressão da quimiotaxia e da atividade fagocitária de células imunitárias e na 
intoxicação das células infetadas (Wolff et al. 1980; Confer and Eaton 1982; Coote 1992; Mock 
and Ullmann 1993), ou seja, a ACT atua simultaneamente como fator anti-inflamatório e 
antifagocitário, durante a infeção. 
Além disso, a ACT inibe a formação de biofilme pela B. bronchiseptica, em parte, ao 
interagir com  a FHA (Irie et al. 2004).  
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2.4.1.6. Toxina Dermonecrótica 
A Toxina Dermonecrótica (DNT) é uma toxina termolábil que, quando injetada 
intradermicamente, provoca lesões dermonecróticas em vários mamíferos e pode ser letal, se 
injetada por via endovenosa (Evans and Maitland 1939; Iida and Okogoni 1971; Horiguchi et 
al. 1989).  
Em 2015, Okada et al. realizaram um estudo no qual observaram que a produção da 
DNT é diferente nas várias estirpes de B. bronchiseptica, sendo maior nas estirpes infetantes 
de suínos. Uma vez que outra das funções da DNT é a alteração da morfologia das células 
osteoblásticas, esta toxina parece possuir maior importância na patogenia da rinite atrófica 
dos suínos (Horiguchi et al. 1991; Horiguchi et al. 1993; Horiguchi et al. 1994; Horiguchi et al. 
1995; Okada et al. 2015). 
2.4.1.7. Lipopolissacárido 
As bactérias Gram negativas possuem, na sua membrana externa, um importante 
componente para a interação com o hospedeiro, o lipopolissacárido (LPS).  
O LPS de B. bronchiseptica é constituído por duas bandas, A e B, associadas a uma 
estrutura antigénica O (Preston et al. 2006). Este fator fornece atividade pirogénica, 
mitogénica e tóxica e pode ainda ativar a produção do TNF (Fator de Necrose Tumoral) pelos 
macrófagos, sendo importante para a imunomodelação e fuga às defesas do hospedeiro 
(Watanabe et al. 1990; Sisti et al. 2002; Sisti et al. 2017). 
Gallego et al. (2013) observaram que, para além de possuir funções citotóxicas, o LPS 
é importante na adesão ao epitélio respiratório ciliado do hospedeiro.  
2.4.1.8. Citotoxina Traqueal 
Todas as espécies pertencentes ao género Bordetella produzem a Citotoxina Traqueal 
(CT), um produto da degradação do peptidoglicano presente na parede celular destes 
organismos (Rosenthal et al. 1987; Cookson et al. 1989). 
Este fator de virulência é importante na patogenia da doença respiratória uma vez que 
leva à destruição das células ciliadas. Esta destruição é mediada pela estimulação da 
produção de interleucina 1α (IL-1α) e consequente libertação de óxido nítrico pelas células 
não ciliadas do epitélio respiratório, vizinhas das células ciliadas (Heiss et al. 1993; Flak and 
Goldman 1996; Flak and Goldman 1999; Flak et al. 2000). Apesar deste composto não ser 
letal para as células não ciliadas do epitélio respiratório, o mesmo não é verdade para as 
células ciliadas que, sendo mais sensíveis, acabam por sofrer danos e, eventualmente, morte 




Os biofilmes são comunidades microbianas complexas e sésseis que podem ser 
encontradas aderidas a superfícies ou como agregados enterrados numa matriz extracelular 
(Roy et al. 2018). Como muitos outros agentes patogénicos, as bactérias pertencentes ao 
género Bordetella produzem estas estruturas que, neste caso, são altamente diferenciadas e 
cuja formação ocorre de forma coordenada e seguindo estadios específicos (Mishra et al. 
2005; Cattelan et al. 2016). 
Tal como muitos dos fatores de virulência mencionados anteriormente, também os 
biofilmes sofrem regulação pelo sistema BvgAS, sendo o seu desenvolvimento máximo em 
Bvg+ e Bvgi (Irie et al. 2004; Mishra et al. 2005).  
Segundo Irie et al. (2004), a FHA, as FIM e a ACT são muito importantes na formação 
dos biofilmes, sendo os primeiros necessários para a formação máxima de biofilmes e a ACT 
para a sua inibição.  
Um dos papéis mais importantes destas estruturas é a tolerância aos antibióticos que 
fornecem às bactérias. Mishra et al. (2005) sugerem que o modo de crescimento dos biofilmes 
promovem a tolerância a uma vasta variedade de antibióticos na B. bronchiseptica. 
2.5. Resistência Antimicrobiana 
2.5.1. Suscetibilidade Antimicrobiana 
Como referido anteriormente, a realização de TSAs previamente à realização do 
tratamento clínico de infeções pela B. bronchiseptica, assim como no tratamento de outros 
agentes bacterianos, é de extrema importância (Kadlec and Schwarz 2018). 
Para estudar a suscetibilidade antimicrobiana da B. bronchiseptica, podem ser 
realizados estudos de disco-difusão em agar ou pela determinação da concentração mínima 
inibitória (MIC) por diluição em agar ou por micro ou macrodiluição em caldo (Kadlec and 
Schwarz 2018). 
Até à data, a informação relativa aos critérios clínicos que classificam a suscetibilidade 
ou resistência aos principais antibióticos usados no tratamento das infeções respiratórias nos 
animais de companhia é escassa ou inexistente (Lappin et al. 2017; Moyaert et al. 2019). 
Relativamente às infeções pela B. bronchiseptica, os critérios clínicos existentes são 
referentes a infeções em suínos (CLSI 2018), não existindo qualquer informação disponível 
para estirpes infetantes de animais de companhia, pelo que a classificação como suscetível 
ou resistente é realizada através de critérios clínicos utilizados para infeções por Bordetella 
em humanos (EUCAST).  
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2.5.2. Mecanismos de Resistência Antimicrobiana 
De modo a evitar a morte por compostos antimicrobianos, as bactérias evoluíram no 
sentido de desenvolver certos mecanismos de resistência aos mesmos (Munita and Arias 
2016). Assim, as bactérias possuem mecanismos de inativação enzimática da molécula 
antimicrobiana, de diminuição da acumulação intracelular de antibiótico no local alvo (através 
da diminuição da permeabilidade ou através da extrusão do composto antimicrobiano com 
recurso a bombas de efluxo), de promover alterações ou evitar o local alvo e de mecanismos 
de resistência por processos adaptativos (Munita and Arias 2016; Kadlec and Schwarz 2018).  
A B. bronchiseptica possui todos estes mecanismos de resistência (Kadlec and 
Schwarz 2018). 
2.5.2.1. Tetraciclinas 
As tetraciclinas, como a tetraciclina, oxitetraciclina e doxiciclina, são compostos 
bacteriostáticos que inibem a síntese proteica bacteriana na fase de tradução (Maddison et 
al. 2008).  
De um modo geral, a maioria dos isolados de B. bronchiseptica são suscetíveis às 
tetraciclinas, observando-se valores de MIC baixos (EUCAST; Kadlec and Schwarz 2018) 
Em 1997, Speakman et al. demonstraram, pela primeira vez, a presença de resistência 
às tetraciclinas pela B. bronchiseptica, isolada a partir de gatos, e que esta se devia à 
existência de um gene que codifica uma proteína de efluxo específica para este agente.  
2.5.2.2. Sulfonamidas e Potenciadores 
As sulfonamidas são compostos antibacterianos, de ação bacteriostática, que inibem, 
de forma competitiva, a enzima di-hidropteroato sintetase, necessária para a síntese de 
folatos e consequente síntese de ácidos nucleicos bacterianos (Maddison et al. 2008). Alguns 
dos compostos pertencentes a este grupo são a sulfadiazina e o sulfametoxazole. 
Na B. bronchiseptica, a resistência às sulfonamidas é realizada através de dois genes 
que codificam uma di-hidropteroato sintetase insensível à ação das sulfonamidas (Kadlec and 
Schwarz 2018). 
Assim como as sulfonamidas, o modo de ação do trimetoprim consiste na inibição da 
síntese de ácido fólico pelas bactérias, mas pela ligação e inibição da enzima di-hidrofolato 
redutase. No entanto, este possui uma ação mais bactericida quando comparado com as 
sulfonamidas (Maddison et al. 2008). 
O mecanismo de resistência da B. bronchiseptica ao trimetoprim consiste na 
codificação de uma di-hidrofolato redutase alternativa, não sensível a este composto (Kadlec 
and Schwarz 2018). No entanto, uma vez que, usualmente, o trimetoprim é usado em 
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associação com uma sulfonamida, o risco de ocorrência de resistência é menor (Kadlec and 
Schwarz 2018). 
2.5.2.3. Aminoglicosídeos e Aminociclitóis 
Os aminoglicosídeos e aminociclitóis, gentamicina e amicacina, por exemplo, têm 
atividade bactericida ao interferirem na codificação das proteínas e, consequentemente, 
levando ao aparecimento de canais anormais ao nível das membranas celulares bacterianas 
(Maddison et al. 2008). 
Relativamente aos aminoglicosídeos, sabe-se que a B. bronchiseptica possui valores 
de MIC elevados para a estreptomicina, existindo, no seu genoma, genes que codificam 
enzimas que inativam este composto (Kadlec and Schwarz 2018). Por outro lado, os valores 
de MIC conhecidos para a neomicina e gentamicina são mais baixos não tendo ainda sido 
detetados genes de resistência (Kadlec and Schwarz 2018). 
No caso do aminociclitol espectinomicina, um estudo revelou valores de MIC elevados 
em infeções em cães (Schwarz et al. 2007). 
2.5.2.4. Anfenicóis 
Os anfenicóis são compostos com ação bacteriostática que inibem a síntese proteica 
bacteriana ao se ligarem de forma reversível aos ribossomas e impedindo a adição de 
aminoácidos à cadeia peptídica (Maddison et al. 2008). Fazem parte deste grupo de 
antibióticos o cloranfenicol e o florfenicol. 
A B. bronchiseptica possui resistência ao cloranfenicol através de acetiltransferases 
de cloranfenicol que inativam fenicóis não fluorados, e ainda resistência ao florfenicol através 
de uma bomba de efluxo (Kadlec and Schwarz 2018).  
2.5.2.5. β-Lactâmicos 
Os β-lactâmicos, como as penicilinas e as cefalosporinas, são compostos bactericidas 
que inibem a síntese da parede bacteriana tornando-a mais frágil e promovendo a lise celular 
(Maddison et al. 2008). 
Em 2005, Lartigue et al. identificaram o gene responsável pela resistência aos β-
lactâmicos no genoma da B. bronchiseptica. Este codifica uma β-lactamase que, ao hidrolisar 
estes antibióticos, impede a sua ação (Lartigue et al. 2005). 
Além disso, assim como muitas outras bactérias Gram negativas, a B. bronchiseptica 
possui uma baixa permeabilidade aos antibióticos β-lactâmicos (Maddison et al. 2008).   
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Parte 2: Estudo de Caso 
1. Objetivo do Estudo 
O CIRDC é uma doença comum em cães que habitam em ambientes de elevada 
densidade e possui uma elevada morbilidade nestes locais. A B. bronchiseptica é um agente 
clássico deste complexo que afeta principalmente o aparelho respiratório superior podendo, 
quando existe imunossupressão ou co-infeção com outros agentes de CIRDC, provocar 
doença respiratória inferior grave, como pneumonia ou broncopneumonia. 
Apesar de ser uma doença comum, existe ainda pouco consenso no tratamento a 
realizar, dada a inexistência de critérios clínicos de classificação para a sensibilidade da B. 
bronchiseptica, tornando-se difícil saber qual o protocolo a seguir.  
Este estudo foi realizado com o âmbito de avaliar um possível protocolo diagnóstico e 
um protocolo terapêutico para animais que apresentem resistência a antibióticos, 
comparando-o com a bibliografia disponível existente, de modo a tornar o tratamento mais 
eficiente e tentar evitar casos de antibiorresistência, no futuro.  
2. Material e Métodos 
Para este estudo foi analisado o caso de uma cadela, Cavalier King Charles Spaniel 
(CKCS), de 3 meses, que se apresentou à consulta com sinais clínicos respiratórios 
compatíveis com CIRDC e na qual, posteriormente, se diagnosticou uma infeção por B. 
bronchiseptica multirresistente.  
A informação sobre o caso foi recolhida a partir do software Wintouch VET®, no 
Hospital Veterinário do Porto, tendo sido posteriormente analisada. Foram recolhidos todos 
os dados clínicos sobre a cadela, desde a primeira consulta, no Centro de Atendimento 
Médico Veterinário (CAMV) referenciador, a 5 de janeiro de 2019, até ao dia da cura clínica, 
no Hospital Veterinário do Porto, a 2 de maio de 2019.  
3. Apresentação do Caso Clínico 
3.1. História Pregressa 
Uma cadela de 3 meses, com 2.2 kg, CKCS, apresentou-se à consulta, no Hospital 
Veterinário do Porto, com história de tosse crónica, apatia e anorexia parcial, tendo sido 
referenciada de outro CAMV da região.  
A cadela tinha sido comprada a um criador, duas semanas antes de ter sido 
apresentada no CAMV referenciador, tendo este realizado a vacinação contra a parvovirose, 
a desparasitação interna e a administração da associação amoxicilina com ácido clavulânico 




Após realização e avaliação de um raio-X torácico (Figura 2), os médicos veterinários 
decidiram prescrever a administração da associação amoxicilina com ácido clavulânico (25 
mg/kg PO BID) e Cloridrato de Bromexina (2.5 mg/kg PO BID), durante uma semana, e uma 
administração por via oral, em toma única, da associação de Emodepside com Toltrazuril (0.5 
ml/kg PO), reavaliando-a findo o período de terapêutica.  
 
No entanto, passada uma semana, a cadela não monstrou melhorias clínicas com o 
tratamento domiciliário administrado, apresentando então perda de peso e apetite caprichoso, 
dispneia expiratória, corrimento nasal bilateral, piréxia (40°C) e fervores à auscultação 
torácica.  
Tendo em conta este agravamento do estado clínico, os médicos veterinários do 
CAMV decidiram hospitalizar a cadela de forma a poder realizar fluidoterapia, oxigenoterapia, 
administração de ampicilina (15 mg/kg IV TID), de enrofloxacina (5 mg/kg IV SID) e de 
acetilcisteína (nebulização). 
3.2. Exame Físico 
Ao exame físico, a cadela apresentava tosse, corrimento nasal bilateral, dispneia 
marcada e sendo possível ouvir fervores em ambos os hemitórax, à auscultação. A cadela 
apresentava pirexia (40 ºC).  
O restante exame físico não demonstrou alterações significativas. 
Figura 2. Raio-X torácico laterolateral realizado a 5/1/2019. Nota-se diminuição da expansão pulmonar, 
com o aumento da opacidade do parênquima pulmonar em toda a região ventral, a qual limita a delimitação da 
silhueta cardíaca e estruturas vasculares. Observa-se um padrão pulmonar alveolar a intersticial, sendo visíveis 




3.3. Diagnósticos Diferenciais 
3.3.1. Tosse 
1. Infecioso: bacteriano (ex.: bordetelose), parasitário (ex.: Angiostrongylus vasorum, 
Dirofilaria immitis, Oslerus osleri), viral (ex.: esgana canina) ou fúngico (ex.: 
coccidiomicose); 
2. Imunomediado/Inflamatório/Alérgico (ex.: bronquite crónica ou bronquite alérgica); 
3. Neoplasia primária (ex.: adenocarcinoma, carcinoma alveolar, carcinoma das 
glândulas bronquiais) ou metastática;  
4. Obstrutivo (ex.: colapso traqueal, broncomalácia, paralisia da laringe, colapso laríngeo, 
neoplasia obstrutiva, corpo estranho); 
5. Hemorragia pulmonar: por coagulopatia, induzida por exercício, neoplasia ou 
traumática; 
6. Edema pulmonar: obstrução aérea, cardiogénico, electrocução, hipoglicémia, 
hipoproteinémia, iatrogénico, neurológico (trauma craniano ou convulsões), obstrução 
da drenagem linfática, lesão primária da membrana alvéolo-capilar; 
7. Tóxicos e Substâncias Irritantes: inalação de fumo ou de fumos químicos;  
8. Outro: dilatação atrial esquerda, pneumonia por aspiração, fibrose pulmonar idiopática, 
disquinésia ciliar primária, disfagia, refluxo gastrointestinal, fístula traqueo-esofágica ou 
bronco-esofágica. 
3.3.2. Dispneia 
1. Fisiológica: exercício, medo, temperatura elevada ou dor; 
2. Doença das vias aéreas superiores 
a. Traqueia cervical: compressão extraluminal, corpo estranho, hipoplasia ou 
estenose, neoplasia extra- ou intraluminal, colapso traqueal ou trauma; 
3. Doença das vias aéreas inferiores 
a. Traqueia torácica: compressão extraluminal, corpo estranho, hipoplasia ou 
estenose, neoplasia extra ou intraluminal, colapso traqueal ou trauma; 
b. Brônquios: bronquiectasia, fístula bronco-esofágica, bronquite crónica, 
bronquite alérgica, compressão extraluminal, corpo estranho, neoplasia, 
disquinésia ciliar primária; 
c. Parênquima pulmonar: corpo estranho, fibrose pulmonar idiopática, doença 
inflamatória, gases irritantes ou inalação de fumo, neoplasia, toxicidade por 
paraquat, pneumonia/doença infeciosa (ex.: bacteriana – B. bronchiseptica, 
Mycoplasma pneumoniae, pasteurelose; fúngica – coccidiomicose; parasitária 
– Angiostrongylus vasorum, Oslerus osleri; viral – esgana canina), edema 
pulmonar, tromboembolismo pulmonar, trauma; 
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4. Doença restritiva: hérnia diafragmática (ex.: peritoneo-pericárdica ou traumática), 
neoplasia mediastínica ou da parede torácica, derrame pleural, pneumotórax, 
alterações da parede torácica (ex.: neoplasia, pectus excavatum ou trauma); 
5. Doença sistémica ou outra: anemia, trauma craniano, hipertermia, hipóxia, acidose 
metabólica, fraqueza neuromuscular (ex.: poliradiculoneurite) ou choque/hipovolémia; 
6. Tóxicos e Fármacos (ex.: diclorofenac, ibuprofeno, metaldeído, paracetamol, 
paraquat, salbutamol, estricnina). 
Baseado na história clínica, exame físico e ainda nos resultados dos exames de 
diagnóstico complementares já realizados, foi possível descartar os diagnósticos menos 
prováveis: um quadro obstrutivo, a presença de corpo estranho radiopaco, pneumotórax ou 
de hérnia diafragmática foram postos de parte após observação do raio-X realizado pela 
clínica que referenciou o caso; neoplasia seria improvável dada a idade jovem da cadela; uma 
possível intoxicação por tóxicos ou fármacos parecia pouco provável uma vez que a cadela 
não tinha acesso aos mesmos. 
Uma vez que a cadela era proveniente de um criador, local onde a densidade animal 
é grande e onde as condições de habitação podem ser propensas ao desenvolvimento de 
infeção respiratória, o diagnóstico mais provável seria infeção respiratória bacteriana.  
3.4. Diagnóstico 
 De modo a poder descartar outras possíveis causas do quadro apresentado, foram 
realizados exames clínicos de rotina que incluíram hemograma e análises bioquímicas.  
O hemograma revelou uma leucocitose de 63.57 x 109 cél/L (intervalo de referência 
6.00-17.00 x 109 cél/L), com neutrofilia de 55.83 x 109 cél/L (intervalo de referência 3.62-12.30 
x 109 cél/L) e monocitose de 3.90 x 109 cél/L (intervalo de referência 0.14-1.97 x 109 cél/L) 
(Anexo 1). Realizou-se a medição da ureia e creatinina que apresentaram valores dentro da 
normalidade. A observação de um esfregaço sanguíneo mostrou leucócitos sem alterações 
morfológicas assinaláveis, eritrócitos com policromasia ocasional, presença de 
macroplaquetas (plaquetas jovens), não revelando a presença de hemoparasitas.  
Além destes exames clínicos, o plano de diagnóstico incluiu também a realização de 
exames imagiológicos, mais propriamente, um novo raio-X torácico e broncoscopia e ainda 




Ao raio-X torácico, foi possível observar a existência de um padrão pulmonar misto, 
intersticial a alveolar, difuso e não estruturado, vários broncogramas aéreos, principalmente 
ao nível dos lobos pulmonares ventrais e do lado esquerdo (Figura 3), achados compatíveis 
com possível pneumonia. 
A broncoscopia revelou uma estrutura traqueal normal, sem alterações patológicas 
visíveis, pondo de parte a hipótese de colapso, estenose ou hipoplasia traqueal. Observou-se 
ainda acumulação ligeira de muco nos brônquios. 
Foi realizada uma LBA, com a instilação e recolha de soro fisiológico através de uma 
algália, acompanhada de coupage, cujo material foi usado para a realização de citologia e 
cultura.  
A citologia apresentava uma exuberante população de células inflamatórias 
constituída predominantemente por neutrófilos não degenerados, raros macrófagos 
alveolares e eosinófilos associados a escassas bactérias bacilares livres e fagocitadas (Anexo 
7). Além disso, observaram-se também raras células epiteliais colunares ciliadas, não 
atípicas. Estas alterações sugeriam a presença de um processo inflamatório supurativo sético, 
compatível com pneumonia.  
A cultura do fluido da LBA revelou a presença de B. bronchiseptica, sensível a 
imipenem, gentamicina, tetraciclina, doxiciclina e amicacina e resistente a trimetoprim-
sulfametoxazol (Anexo 7). 
Figura 3. Raio-X torácico laterolateral (à esquerda) e ventrodorsal (à direita) realizado a 
12/1/2019. Nota-se uma diminuição moderada da expansão pulmonar, com um aumento da opacidade do 
parênquima pulmonar de forma grave e difusa, bilateral, sobretudo na região ventral e do lado esquerdo, fazendo 
com que não sejam percetíveis as margens da silhueta cardíaca, aorta e veia cava caudal. Opacificação dos lobos 
pulmonares do lado esquerdo. Padrão pulmonar misto, intersticial a alveolar, difuso e não estruturado, com vários 
broncogramas aéreos, estando os lobos pulmonares dorsais e do lado direito menos afetados. 
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A realização de ecocardiografia serviu para descartar a possibilidade de doença 
cardíaca, uma vez que os CKCS são propensos a patologia cardíaca, mais especificamente, 
persistência do ducto arterioso e Doença Mixomatosa da Válvula Mitral (DMVM). Neste 
exame, foi diagnosticada a presença de hipertensão pulmonar moderada que se presumiu 
dever-se a uma provável sobrecarga de fluidoterapia. 
Foi também recolhido material conjuntival através de zaragatoa para pesquisa de 
esgana, por RT-PCR, e ainda colheita de fezes, em três dias sucessivos, para pesquisa de 
parasitas pulmonares. Apesar de ambos terem apresentado resultados negativos, não se 
pode afirmar com certeza a ausência de esgana uma vez que a infeção poderia já não estar 
na fase de pico de virémia. 
Com base nos exames complementares realizados, concluiu-se que se tratava de uma 
infeção respiratória, tendo-se identificado o agente causador, através de cultura, como sendo 
a B. bronchiseptica. No entanto, não se pode excluir a hipótese de ter existido uma doença 
subjacente e predisponente como, por exemplo, uma infeção viral. 
3.5. Tratamento 
O tratamento inicial, antes de se ter realizado o diagnóstico do agente e as suas 
resistências, incluiu a administração de cefazolina (22 mg/kg IV TID) e enrofloxacina (5 mg/kg 
IV SID), além de furosemida (dose inicial de 4 mg/kg IV BID, com redução gradual até 1 mg/kg 
IV TID), dada a hipertensão pulmonar ligeira que a cadela apresentava, robenacoxib (primeira 
dose 1 mg/kg, com redução para 0.5 mg/kg nas doses seguintes IV SID), butorfanol (0.2 mg/kg 
IV em SOS) e nebulizações de solução salina (4 ml NaCl 0,9% + 0.5 ml acetilcisteína) 
associadas a coupage.  
Uma vez que, após 5 dias de tratamento com os antibióticos supramencionados, não 
houve melhorias clínicas visíveis, a sua administração foi interrompida e substituída por 
monoterapia com trimetoprim-sulfadoxina (24 mg/kg IV BID), enquanto se aguardava pelos 
resultados da cultura e TSA.  
Após conhecimento do agente responsável e respetivo TSA (Anexo 7), foi decidido 
interromper a administração de trimetoprim-sulfadoxina e iniciar gentamicina (4.4 mg/kg IV 




3.6. Reavaliações  
Durante o período de administração de gentamicina e doxiciclina, a cadela apresentou 
ligeiras melhorias a nível radiográfico (Figura 4), com diminuição da radiopacidade do 
parênquima pulmonar, principalmente nos lobos pulmonares esquerdos. Esta melhoria foi 
acompanhada pela diminuição da leucocitose (30.21 x 109 cél/L – intervalo de referência 6.00-
17.00 x 109 cél/L), da neutrofilia (22.54 x 109 cél/L – intervalo de referência 3.62-12.30 x 109 
cél/L) e da monocitose 3.17 x 109 cél/L – intervalo de referência 0.14-1.97 x 109 cél/L) (Anexo 
2) e ainda pela diminuição da frequência dos episódios de tosse.  
No entanto, uma semana depois de ter sido iniciada a terapêutica com estes dois 
antibióticos, a cadela voltou a apresentar episódios de tosse frequentes, observando-se 
também um agravamento da leucocitose (40.39  x 109 cél/L – intervalo de referência 6.00-
17.00 x 109 cél/L), com neutrofilia de 33.02 x 109 cél/L (intervalo de referência 3.62-12.30 x 109 
cél/L) e monocitose de 3.80 x 109 cél/L (intervalo de referência 0.14-1.97 x 109 cél/L) (Anexo 
3). Como tal, foi decidido alterar a via de administração de gentamicina de IV para aerógena, 
através de nebulização. Para a realização da nebulização eram colocados 0.22 mL de 
gentamicina (4.4 mg/kg) no nebulizador ao qual eram adicionados 0.5 mL de NaCl 0,9%. Esta 
administração era realizada três vezes ao dia, durante 10 minutos. Além das nebulizações foi 
adicionada a administração de ceftriaxona (22 mg/kg IV TID), além de continuar o tratamento 
com doxiciclina.  
Figura 4. Raio-X torácico laterolateral (à esquerda) e ventrodorsal (à direita) realizado a 
25/1/2019. Comparativamente às radiografias do dia 12/1, nota-se uma ligeira melhoria da ventilação pulmonar 
com diminuição da radiopacidade do parênquima pulmonar, sobretudo nos lobos pulmonares à esquerda, embora 
se note uma retração grave dos lobos pulmonares craniais (esquerdo >> direito). Mantém-se a não visualização 




Este tratamento foi acompanhado pela realização de um novo raio-X torácico e de uma 
nova LBA, para posterior cultura, TSA e citologia. 
A nível radiográfico, a cadela apresentava francas melhorias, com redução da 
radiopacidade do parênquima pulmonar do lado esquerdo, embora ainda se pudessem 
observar broncogramas aéreos (Figura 5).  
O resultado da cultura e do TSA realizados a partir do material recolhido por LBA 
(Anexo 8) mostrou crescimento de B. bronchiseptica, com elevada resistência a 
cefalosporinas de 3ª geração, como é o caso da ceftriaxona. Por outro lado, continuava a ser 
observada sensibilidade em relação à gentamicina. 
Foi requerido ao laboratório que testasse especificamente a sensibilidade a macrólidos 
e à doxiciclina onde se observou que a bactéria era sensível a azitromicina e que, ao contrário 
do resultado observado no primeiro TSA realizado, existia resistência à doxiciclina, podendo 
explicar a fraca evolução obtida com a administração deste antibiótico. A sensibilidade aos 
macrólidos foi estudada uma vez que se sabe que a azitromicina é usada no tratamento da 
tosse convulsa das crianças, em medicina humana, causado pela B. pertussis. 
Com base nestes resultados foi decidido parar a administração de ceftriaxona e 
doxiciclina e iniciar a administração de azitromicina (preferida sobre a eritromicina uma vez 
Figura 5. Raio-X torácico laterolateral (à esquerda) e ventrodorsal (à direita) realizado a 5/2/2019. 
Comparativamente às radiografias do dia 25/1, há uma franca melhoria na redução da radiopacidade do 
parênquima pulmonar do lado esquerdo, embora ainda sejam visíveis broncogramas aéreos. A retração dos lobos 
pulmonares craniais é mínima. Nota-se um padrão pulmonar misto, com zonas a mostrar broncogramas aéreos 
(região cranioventral) e intersticial a brônquico (região caudodorsal), onde o parênquima pulmonar mostra ténues 




que possui menos efeitos secundários e uma melhor tolerância) numa dose de 7.2 mg/kg PO, 
uma vez por dia, mantendo-se a nebulização de gentamicina.  
Passado uma semana, foi realizado um hemograma, que demonstrou uma 
normalização da contagem de leucócitos (7.61 x 109 cél/L – intervalo de referência 6.00-17.00 
x 109 cél/L), já sem neutrofilia (5.7 x 109 cél/L – intervalo de referência 3.62-12.30 x 109 cél/L) 
e sem monocitose (0.64 x 109 cél/L – intervalo de referência 0.14-1.97 x 109 cél/L) (Anexo 4). 
Além disso, foi ainda realizado um raio-X torácico de controlo (Figura 6), onde foi possível 
observar uma redução generalizada da opacificação do parênquima pulmonar, sendo possível 
ainda observar alguns broncogramas de ar, ao nível dos lobos pulmonares caudais.  
 
 
Assim, uma vez que, para além das melhorias a nível radiográfico e a normalização 
do hemograma, a cadela apresentava melhorias clínicas, com aumento do apetite e 
frequência respiratória normal, foi-lhe dada alta com administração de azitromicina e 
nebulização de gentamicina, segundo o mesmo protocolo realizado no hospital, seguida de 
coupage, durante uma semana. O plano seria reavaliar o estado clínico da cadela na semana 
seguinte. 
Figura 6. Raio-X torácico laterolateral (à esquerda) e ventrodorsal (à direita) realizado a 
11/2/2019. Comparativamente às radiografias do dia 5/2, continua a haver uma redução da opacificação do 
parênquima pulmonar de forma generalizada. Os broncogramas aéreos ainda são visíveis nos lobos pulmonares 
caudais, bilateral, embora aparente haver uma tendência para o padrão pulmonar evoluir para um padrão 
broncointersticial na região caudodorsal. As paredes brônquicas aparecem espessas e mal definidas e sem 
mostrar uma redução progressiva para a periferia, com suspeita de bronquiectasia (embora a subexposição da 
imagem não o permita afirmar). É possível identificar as margens da silhueta cardíaca e da veia cava caudal 
embora estas estejam mal definidas. 
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Nas semanas seguintes, a cadela foi mostrando melhorias ligeiras a nível clínico, não 
apresentando episódios de tosse e comendo com apetite, e também a nível imagiológico 
(Figura 7) pelo que se decidiu, primeiro, diminuir a frequência da administração da 
gentamicina para BID e depois parou-se a administração deste antibiótico por completo.  
 
Apesar da cadela continuar a demonstrar melhorias clínicas, não apresentando tosse 
nem corrimento nasal e tendo já um hemograma com valores dentro dos valores de referência 
(leucócitos 10.80 x 109 cél/L – intervalo de referência 6.00-17.00 x 109 cél/L; neutrófilos 5.61  
109 cél/L – intervalo de referência 3.62-12.30 x 109 cél/L; monócitos 0.8 x 109 cél/L – intervalo 
de referência 0.14-1.97 x 109 cél/L) (Anexo 5), ainda apresentava alguma opacificação do 
parênquima pulmonar ao nível da região crânio-ventral esquerda (Figura 8), não obstante da 
melhoria relativamente ao raio-X realizado anteriormente. Deste modo, continuou-se a 
administração de azitromicina e realizou-se nova LBA com cultura, TSA e citologia, de modo 
a decidir a possível interrupção da antibioterapia. 
Figura 7. Raio-X torácico laterolateral (à esquerda) e ventrodorsal (à direita) realizado a 
18/2/2019. Comparativamente às radiografias do dia 11/2, embora as imagens estejam sub-expostas, é possível 
observar uma melhoria progressiva na diminuição da opacificação do parênquima pulmonar de forma generalizada, 
agravando-se nos segmentos brônquicos e lobares, com diminuição da gravidade na periferia. Ainda se notam 
broncogramas aéreos no lobo caudal esquerdo e não são visíveis os vasos pulmonares (padrão pulmonar 




A citologia desta última LBA apresentava raras células degeneradas não identificáveis 
e escassos macrófagos em fundo proteináceo ligeiro e a cultura, ainda revelou crescimento 
de Bordetella, mas apenas em meio de enriquecimento (Anexo 9). Nesta altura foi ponderado 
não realizar qualquer terapêutica e esperar que o sistema imunitário controlasse a infeção. 
No entanto, uma vez que a bactéria mantinha o espetro de sensibilidade foi decidido realizar 
mais 15 dias de tratamento com azitromicina, repetindo LBA antes de o terminar.  
A nova cultura demonstrava agora o crescimento de B. bronchiseptica (Anexo 10), sem 
necessidade de meio de crescimento o que indicou que a infeção estava a agravar 
novamente. Assim, decidiu-se parar a administração de azitromicina e recomeçar a 
administração de gentamicina por nebulização, durante 15 dias, altura em que se faria uma 
nova LBA.  
Após esta última sessão de administração de gentamicina por nebulização, foi possível 
observar, na citologia desta nova amostra recolhida por LBA (Anexo 11), uma concentração 
discreta de neutrófilos, macrófagos e células colunares ciliadas, não tendo havido crescimento 
de B. bronchiseptica, na cultura realizada com a mesma amostra (Anexo 11). Apesar de não 
ter havido crescimento de B. bronchiseptica, houve crescimento de Staphylococcus spp. e de 
Figura 8. Raio-X torácico laterolateral (à esquerda) e ventrodorsal (à direita) realizado a 6/3/2019. 
Comparativamente às radiografias do dia 18/2, observa-se uma boa ventilação da caixa torácica, com uma redução 
marcada na opacificação do parênquima pulmonar bilateralmente e delimitação das estruturas cardiovasculares 
(apesar da qualidade da imagem), sendo possível delimitar os contornos da silhueta cardíaca, a qual ocupa mais 
de 2/3 da cavidade torácica e de 3 EIC. Mantém-se um ligeiro aumento da opacidade do parênquima pulmonar na 
região cranioventral esquerda. É visível um espessamento brônquico, com “donuts” e “tram-lines”, de margens 
irregulares, sobretudo no lobo caudal esquerdo, mas também no lobo caudal direito (VD), assim como sobrepostos 




Pseudomonas spp. em meio de enriquecimento. Uma vez que ambos os agentes eram 
sensíveis a marbofloxacina, foi realizado o tratamento com este fármaco. 
Além da cultura e TSA de LBA, foi também realizado um hemograma, cujos valores se 
encontravam dentro da normalidade (leucócitos 8.11 x 109 cél/L – intervalo de referência 6.00-
17.00 x 109 cél/L; neutrófilos 4.20 x 109 cél/L – intervalo de referência 3.62-12.30 x 109 cél/L; 
monócitos 0.25 x 109 cél/L – intervalo de referência 0.14-1.97 x 109 cél/L) (Anexo 6), e um raio-
X de controlo (Figura 9) onde foi possível observar uma imagem torácica quase normal, 
apresentando apenas uma pequena área de opacificação do parênquima pulmonar, a nível 
ventral.  
Com base nos dados destes últimos exames de diagnóstico, e também no estado 
clínico da cadela, foi decidido terminar a terapêutica uma vez que a infeção por Bordetella 
bronchiseptica tinha sido controlada.  
Na consulta de controlo, duas semanas após o fim do tratamento, a cadela já não 
apresentava sinais clínicos de doença respiratória tendo, por isso, sido realizada a vacinação 
e desparasitação. 
É possível observar, na Figura 10, a timeline do caso clínico apresentado de uma forma 
mais sucinta.
Figura 9. Raio-X torácico laterolateral realizado a 2/5/2019. Comparativamente com as radiografias do 
dia 6/3, observa-se uma boa ventilação pulmonar assim como melhoria significativa da opacidade do 
parênquima pulmonar mantendo-se, no entanto, um aumento da opacidade nos lobos craniais ventralmente, 
adjacente aos limites da silhueta cardíaca. Existe um aumento ligeiro da opacidade na região dos lobos craniais, 
muito provavelmente, artefatual dado o mau posicionamento dos membros anteriores. É possível observar as 
margens da silhueta cardíaca em toda a sua extensão, assim como os grandes vasos centrais, aorta e veia cava 
caudal. A silhueta cardíaca encontra-se nos limites superiores da norma em tamanho e uma doença cardíaca não 





Figura 10. Timeline do Caso Clínico. Esquema representativo da evolução do caso clínico estudado ao longo do tempo, incluindo os antibióticos administrados, os exames 
de diagnóstico realizados e alguns eventos-chave. Ác. Clavulânico: Ácido Clavulânico; Cines. Resp.: Cinesioterapia Respiratória; IV: Endovenoso; LBA: Lavagem Broncoalveolar; 
neb.: nebulização; PO: per os; Rx: Raio-X; TSA: Teste de Suscetibilidade a Antimicrobianos. 
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3.7. Score Clínico 
De forma a compreender melhor a importância da administração de gentamicina por 
nebulização na recuperação do animal estudado neste caso clínico, foram criadas tabelas de 
classificação dos raio-X realizados (Tabelas 2 e 3) e dos sinais clínicos observados (Tabelas 
4 e 5). A partir destes dados, foi estabelecido um score clínico (Tabela 6). 
Tabela 2. Classificação da evolução das características radiográficas. 










Diminuição da expansão pulmonar, 
com o aumento da opacidade do 
parênquima pulmonar em toda a 
região ventral. Limitada delimitação 
da silhueta cardíaca e estruturas 
vasculares. Padrão pulmonar 











Agravamento da diminuição da 
expansão pulmonar, com o 
aumento da opacidade do 
parênquima pulmonar de forma 
grave e difusa, bilateral, sobretudo 
na região ventral e do lado 
esquerdo. Muito fraca visualização 
das margens da silhueta cardíaca. 
Opacificação dos lobos 
pulmonares do lado esquerdo. 
Padrão pulmonar misto, intersticial 















Ligeira melhoria da ventilação 
pulmonar, diminuição da 
radiopacidade do parênquima 
pulmonar. Mantém-se a não 
visualização da silhueta cardíaca e 











Franca melhoria na redução da 
radiopacidade do parênquima 
pulmonar do lado esquerdo. 
Retração dos lobos pulmonares 
craniais mínima. Padrão pulmonar 
misto, alveolar e intersticial a 
brônquico. Difícil delimitação das 
















Redução da opacificação do 
parênquima pulmonar de forma 
generalizada. Tendência para o 
padrão pulmonar evoluir para um 
padrão broncointersticial na região 
caudodorsal. Suspeita de 
bronquiectasia. É possível 
identificar as margens da silhueta 
cardíaca e da veia cava caudal 












Melhoria progressiva na diminuição 
da opacificação do parênquima 
pulmonar de forma generalizada, 
agravando-se nos segmentos 
brônquicos e lobares, com 
diminuição da gravidade na 
periferia. Não visualização dos 















Boa ventilação da caixa torácica, 
com uma redução marcada na 
opacificação do parênquima 
pulmonar. Boa delimitação das 
estruturas cardiovasculares. 
Mantém-se ligeiro aumento da 
opacidade do parênquima 











Boa ventilação pulmonar assim 
como melhoria significativa da 
opacidade do parênquima pulmonar 
mantendo-se, no entanto, um 
aumento da opacidade. É possível 
observar as margens da silhueta 
cardíaca em toda a sua extensão, 
assim como os grandes vasos 
centrais, aorta e veia cava caudal. 
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Tabela 3. Definição dos parâmetros de classificação das características radiográficas e 
pontuação correspondente. 
Pontuação Características Radiográficas 
5 
Boa ventilação pulmonar, muito boa visualização e delimitação das margens da 
silhueta cardíaca e estruturas vasculares, parênquima pulmonar radiotransparente 
4 
Boa ventilação pulmonar, boa visualização das margens da silhueta cardíaca e 
estruturas vasculares, padrão pulmonar broncointersticial 
3 
Diminuição ligeira da expansão pulmonar, difícil delimitação das margens da 
silhueta cardíaca e estruturas vasculares, aumento generalizado da radiopacidade 
do parênquima pulmonar, padrão pulmonar alveolar a intersticial 
2 
Diminuição moderada da expansão pulmonar, fraca visualização das margens da 
silhueta cardíaca e estruturas vasculares, aumento generalizado da radiopacidade 
do parênquima pulmonar, padrão pulmonar alveolar a intersticial 
1 
Diminuição grave da expansão pulmonar, muito fraca visualização das margens da 
silhueta cardíaca e estruturas vasculares, aumento grave e difuso da radiopacidade 









Na Tabela 2 encontra-se a informação relativa à evolução da classificação dos raio-X 
realizados ao longo do caso clínico. Nesta, é possível observar um declínio entre os dias 
5/1/2019 e 12/1/2019. No entanto, a partir deste dia (12/1/2019) observa-se uma melhoria 
gradual até ser alcançada a classificação máxima, no dia 2/5/2019.  
A Tabela 3 apresenta os critérios de avaliação e pontuação correspondente na qual foi 
baseada a classificação radiográfica da cadela em estudo. 
Tabela 4. Classificação da evolução dos sinais clínicos. 
Data Sinais Clínicos Classificação 
05/1/2019 Taquipneia, dispneia, tosse frequente, estertores, 38.5ºC 1 
11/1/2019 
Dispneia marcada, tosse frequente, corrimento nasal, estertores em 
ambos os hemitórax, 40.0ºC, perda de peso, anorexia 
1 
12/1/2019 Dispneia grave, tosse marcada e frequente 1 
16/1/2019 Tosse, apetite caprichoso 3 
21/1/2019 Tosse marcada 2 
22/1/2019 Tosse ligeira, come com apetite 4 
25/1/2019 Tosse moderada 2 
30/1/2019 Tosse ligeira 4 
05/2/2019 Tosse ligeira, come com apetite 4 
11/2/2019 Frequência respiratória normal, come com apetite, temperatura normal 5 
18/2/2019 Frequência respiratória normal, come com apetite, temperatura normal 5 
6/3/2019 Frequência respiratória normal, come com apetite, temperatura normal 5 
2/5/2019 Frequência respiratória normal, come com apetite, temperatura normal 5 
Tabela 5. Definição dos parâmetros de classificação das características radiográficas e 
pontuação correspondente. 
Pontuação Sinais Clínicos 
5 Sem sinais de doença respiratória 
4 Tosse ligeira 
3 Tosse ligeira e secreção nasal e/ou ocular, dispneia ligeira, estertores ligeiros 
2 
Tosse moderada e secreção nasal e/ou ocular com depressão e/ou inapetência, 
dispneia moderada, estertores 
1 
Tosse grave e secreção nasal e/ou ocular com depressão e/ou inapetência e sinais 








 Os dados relativos à classificação dos sinais clínicos ao longo do caso estudado 
encontram-se descritos na Tabela 4. Entre os dias 16/1/2019 e 21/1/2019 e, posteriormente, 
entre os dias 22/1/2019 e 25/1/2019 observa-se um declínio da classificação dos sinais 
clínicos. A classificação máxima é atingida a partir do dia 11/2/2019. 
 Na Tabela 5 encontra-se a pontuação e descrição dos critérios de avaliação na qual 
se baseou a classificação dos sinais clínicos. 
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Tabela 6. Estabelecimento do score clínico correspondente à classificação dos raio-X e sinais 
clínicos. 





5/1/2019 2 1 3 
12/1/2019 1 1 2 
25/1/2019 2 2 4 
5/2/2019 2 4 6 
11/2/2019 3 5 8 
18/2/2019 4 5 9 
6/3/2019 4 5 9 










Ao analisar a Tabela 6, observa-se uma diminuição do score clínico entre o dia 5/1/2019 
e 12/1/2019. A partir deste dia a melhoria foi gradual, sendo alcançada a classificação máxima 




 O presente estudo documenta o caso clínico de uma cadela diagnosticada com infeção 
respiratória causada por uma Bordetella bronchiseptica cujo tratamento antimicrobiano por via 
sistémica não foi bem-sucedido, tendo apenas sido possível alcançar a cura clínica quando 
se associou a antibioterapia sistémica com antibioterapia por nebulização. Os dados sugerem 
que a utilização de gentamicina por nebulização diminui o tempo de recuperação, 
possivelmente por permitir uma ação do antibiótico mais localizada e direta. Além disso, foi 
também observado que a bactéria isolada se tratava de um organismo multirresistente. 
As infeções respiratórias pela B. bronchiseptica fazem parte de um complexo de 
doenças respiratórias infeciosas, atualmente conhecido como CIRDC. Este complexo possui 
uma etiologia que, sendo multifatorial, inclui diversos vírus e bactérias e ainda fatores 
inerentes ao hospedeiro. Apesar de, classicamente, o CIRDC ser caracterizado pelo 
aparecimento agudo de tosse e por um quadro clínico autolimitante (< 2 semanas) (Ford 2012; 
Reagan and Sykes 2020) a literatura atual descreve casos semelhantes com o apresentado 
neste estudo, onde os episódios acabam por tomar um carácter crónico (> 2 meses), muitas 
vezes grave ou até fatal (Canonne et al. 2016).   
Tal como aconselhado por vários autores (Lappin et al. 2017; Singleton et al. 2019; 
Reagan and Sykes 2020), o diagnóstico foi iniciado com a recolha da história clínica completa 
e com um exame físico minucioso. A cadela em estudo apresentava história de um quadro 
crónico de tosse, dispneia, corrimento nasal, anorexia parcial e perda de peso, tendo sido 
possível auscultar fervores em ambos os hemitórax. Como se tratava de tosse crónica, 
ponderou-se se esta teria origem cardiogénica ou não cardiogénica. Uma vez que os CKCS 
possuem predisposição para doença cardíaca congénita, mais especificamente persistência 
do ducto arterioso  e DMVM (Gough et al. 2018), foi realizada uma ecocardiografia para excluir 
este diagnóstico diferencial.  
Ao analisar os raio-X torácicos realizados, foi possível observar uma diminuição 
moderada da expansão pulmonar, com um aumento da opacidade do parênquima pulmonar 
de forma grave e difusa, bilateral, sobretudo na região ventral e do lado esquerdo. Estes 
dados, quando analisados em conjunto com o quadro clínico, eram compatíveis com a 
presença de uma infeção respiratória (Chalker, Brooks, et al. 2003; Lee-Fowler and Reinero 
2012; Lappin et al. 2017). 
Uma vez que na presença de infeções respiratórias bacterianas está aconselhada a 
realização de cultura, de modo a identificar o agente causador (Lappin et al. 2017), foi também 
recolhido fluido através de lavagem broncoalveolar (LBA), com recurso a broncoscopia. 
Durante este exame, foi possível observar material mucopurulento presente nas vias aéreas 
superiores, assim como alguma inflamação da mucosa. Estes achados são concordantes com 
presença de pneumonia bacteriana (Dear 2020). 
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Após realização de cultura, a partir do fluido recolhido por LBA, foi obtido o diagnóstico 
do agente em causa, concluindo-se que a cadela apresentava uma infeção respiratória por B. 
bronchiseptica, agente pertencente a CIRDC. A B. bronchiseptica tem sido isolada com 
alguma frequência a partir do trato respiratório de animais clinicamente saudáveis (Chalker, 
Toomey, et al. 2003; Ford 2012), sabendo-se que esta bactéria pode atuar como agente 
comensal ou patogénico (Chalker, Toomey, et al. 2003; Schulz et al. 2014), dependendo de 
alguns fatores como co-infeção com outro agente de CIRDC (Reagan and Sykes 2020) ou 
imunodeficiência por parte do hospedeiro (Chapman et al. 2004; Watson et al. 2006; Canonne 
et al. 2016). De fato, foi observado por Chapman et al. (2004), Watson et al. (2006) e também 
por Canonne et al. (2016) que a raça CKCS parece possuir um certo grau de imunodeficiência 
pulmonar, sistémica ou local, apesar de nenhum dos autores ter confirmado esta alteração. 
Deste modo, uma vez que a cadela em estudo pertence à raça CKCS e ainda que a cadela 
era jovem, a imunodeficiência pode ter sido um dos fatores que a predispôs a um quadro 
clínico mais grave que, de outra maneira, teria tido uma resolução mais rápida. 
 Além deste fator inerente ao indivíduo, o fato de a cadela ter provindo de um local de 
criação, onde a densidade animal é, por norma, elevada e onde as fracas condições de 
ventilação podem contribuir para a maior facilidade de transmissão de agentes infeciosos 
através de gotículas respiratórias (Chalker et al. 2004; Buonavoglia and Martella 2007; Mitchell 
et al. 2017), pode ter contribuído para uma diminuição da clearance mucociliar, aumentando 
o tempo de contato da bactéria com o epitélio respiratório ciliado e, deste modo, aumentando 
a sua capacidade de virulência. 
A possibilidade de co-infeção por outros agentes do CIRDC não foi extensamente 
ponderada, tendo sido apenas pesquisada a presença de esgana (CDV), cujo resultado foi 
negativo, pelo que não se pode afirmar se a possibilidade de uma co-infeção poderia ter 
também contribuído para a gravidade do quadro clínico observado. No entanto, uma vez que 
a B. bronchiseptica é muitas vezes isolada em conjunto com a Mycoplasma cynos (Canonne 
et al. 2016; Day et al. 2020; Fastrès et al. 2020), poderia ter-se pesquisado a sua presença, 
já que esta co-infeção pode predispor a quadros clínicos mais graves. Além da pesquisa de 
esgana, foi também pesquisada a presença de parasitas pulmonares já que também pode dar 
origem a quadros clínicos como o apresentado pela cadela em estudo, cujo resultado foi 
negativo.  
 Apesar de se ter realizado um raciocínio clínico concordante com o discutido na 
literatura (recolha de história pregressa, exame clínico minucioso, raio-X, cultura e TSA) 
(Lappin et al. 2017; Singleton et al. 2019; Reagan and Sykes 2020), existem métodos mais 
específicos e que poderiam ter auxiliado no entendimento da necessidade de tratamento e 
que poderiam ter permitido um diagnóstico mais precoce e uma resolução clínica mais rápida. 
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Nos últimos anos, tem sido discutida a utilidade do qPCR no diagnóstico de infeções 
respiratórias por B. bronchiseptica (Canonne et al. 2016; Fastrès et al. 2020). Canonne et al. 
(2016) concluíram que a deteção da B. bronchiseptica por qPCR em fluido recolhido por LBA 
parece ser o método mais sensível para confirmar a sua presença, sendo mais sensível que 
a cultura em animais que receberam antibioterapia prévia, uma vez que, na população 
estudada por estes autores, a deteção por qPCR foi positiva em todos os animais suspeitos 
analisados, incluindo aqueles cujos resultados de cultura e citologia foram negativos, dados 
apoiados, posteriormente, pelo estudo de Fastrés et al. (2020). O qPCR também foi 
considerado uma ferramenta útil na interpretação dos dados de cargas de DNA de B. 
bronchiseptica, conseguindo distinguir estados portadores ou provenientes de infeções 
ambientais de infeções patológicas (Canonne et al. 2016). No caso clínico estudado, este teria 
sido um teste de diagnóstico que poderia ter sido considerado nos exames de controlo de 
modo a perceber se os resultados obtidos nas culturas se tratavam ainda de infeção ativa ou 
se apenas se tratava de colonização comensal de Bordetella, especialmente porque a cadela 
já tinha recebido antibioterapia previamente à realização do diagnóstico. 
Além da utilização de qPCR, poderiam ter sido realizadas culturas quantitativas para 
se perceber se o crescimento bacteriano de Bordetella se tratava de um estado infecioso ou 
de colonização inócua. Foi observado por Peeters et al. (2000) que a presença de > 1.7x103 
UFC/mL de B. bronchiseptica na cultura de fluido recolhido por LBA era diagnóstico de doença 
do trato respiratório inferior em cães, com uma sensibilidade de 86% e uma especificidade de 
100%.  
Em medicina humana, já se recorre à utilização da quantificação de bactérias 
intracelulares em citologias de LBA, coradas através de coloração Gram, de maneira a obter 
um diagnóstico precoce de infeção respiratória (Chastre et al. 1989), já que os resultados 
finais das culturas podem demorar 24-48h e, portanto, não podem ajudar a orientar a 
terapêutica inicial (Peeters et al. 2000). No ano 2000, Peeters et al. observaram que uma 
contagem superior a duas bactérias intracelulares, por cada 50 campos analisados, em 
citologias coradas através de coloração Gram, eram diagnósticas de infeção do trato 
respiratório inferior com uma sensibilidade de 71% e uma especificidade de 97%. Estes 
autores observaram também uma alta correlação entre a morfologia bacteriana observada 
nas citologias com os resultados das culturas bacterianas, determinando que, quando 
combinado com avaliação morfológica, a observação e quantificação de bactérias 
intracelulares na citologia de LBA é útil no desenvolvimento de uma estratégia terapêutica 
inicial, permitindo um tratamento específico para o agente em causa.  
Após estabelecimento do diagnóstico, foi iniciada a terapêutica. A antibioterapia deve, 
sempre que possível, ser guiada pela realização de cultura e TSA (Lappin et al. 2017). Neste 
caso, o estado clínico da cadela não estava estável o suficiente para se aguardar pelos 
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resultados da cultura e TSA pelo que se decidiu continuar a antibioterapia iniciada pelos 
médicos veterinários que a observaram pela primeira vez (enrofloxacina) de modo a prevenir 
o aparecimento de resistências. Apesar de não ser indicado, como não se obteve melhoria 
clínica com esta terapêutica, iniciou-se uma monoterapia com trimetoprim-sulfadoxina. 
Quando se obteve o resultado da cultura e se teve conhecimento de que a infeção era 
causada por uma B. bronchiseptica, foram seguidas as recomendações de Lappin et al. 
(2017), tendo sido iniciada a terapia com doxiciclina, associada a gentamicina, escolha 
apoiada nos resultados do TSA. 
Apesar da antibioterapia realizada inicialmente, previamente a ser conhecido o agente 
bacteriano em causa, não ter sido a aconselhada pelas diretrizes existentes, a maioria dos 
antibióticos utilizados está indicada no tratamento de infeções respiratórias (Lappin et al. 
2017). 
Uma vez que, mesmo com terapia apoiada nos resultados dos TSAs, o quadro clínico 
da cadela não apresentava melhorias significativas começou a ponderar-se a administração 
por uma via que permitisse uma ação mais local do antibiótico e, por isso, iniciou-se a 
administração de gentamicina por via aerógena através de nebulização. 
 Nas últimas décadas, tem vindo a ser estudada a utilidade terapêutica da 
administração de antibióticos por via inalatória como alternativa a considerar no tratamento 
de doenças do trato respiratório inferior de várias espécies, incluindo o Homem, equinos e 
canídeos (McKenzie III and Murray 2000; McKenzie III and Murray 2004; Boisson et al. 2018; 
Canonne et al. 2020). Esta via de administração tem a vantagem de permitir a obtenção de 
concentrações de antibiótico mais elevadas no local da infeção, facilitando a ação local dos 
mesmos e evitando efeitos secundários adversos (Labiris and Dolovich 2003; Conway et al. 
2013; Boisson et al. 2018).  
Particularmente em relação à gentamicina, antibiótico pertencente ao grupo dos 
aminoglicosídeos, esta demonstra vantagem pois não atravessa membranas celulares 
facilmente, uma vez que se trata de uma molécula altamente hidrofílica e policatiónica, a pH 
fisiológico (Rottbøll and Friis 2016; Boisson et al. 2018), permitindo que a sua ação a nível 
pulmonar seja mais longa e que a sua absorção e consequente biodisponibilidade sistémica 
sejam mínimas (Boisson et al. 2018). 
 Boisson et al. (2018) observaram que a concentração de gentamicina no fluido de 
revestimento do epitélio pulmonar (reveste o epitélio respiratório, protegendo a mucosa aérea 
de substâncias irritantes e agentes patogénicos, melhorando a clearance mucociliar) era cerca 
de 300 vezes superior quando este antibiótico era administrado por via aerógena através de 
nebulização do que quando era administrado por via endovenosa. Esta observação pode 
explicar a resposta obtida quando, neste caso clínico, se mudou a via de administração da 
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gentamicina de sistémica (via endovenosa) para local (nebulização), quando com 
administração sistémica não se estava a obter uma evolução positiva. 
 Apesar da utilização desta via de administração ser bastante usada na prática clínica, 
não existe um protocolo terapêutico definido sobre a dosagem e o tempo de nebulização a 
realizar. Em 2020, Canonne et al. publicaram um artigo no qual comparavam dois protocolos 
de administração de gentamicina por via aerógena, através de nebulização. O primeiro 
protocolo consistia na administração de 4 mg/kg de gentamicina, duas vezes ao dia, diluída 
em NaCl de modo a obter 5 mL de solução a ser nebulizada, até a cúpula estar vazia enquanto 
que o segundo protocolo consistia na administração de 2-4 mL de gentamicina a 5%, não 
diluída, nebulizada pelo menos durante dez minutos, duas vezes ao dia, independentemente 
do tamanho do cão. Canonne et al. (2020) concluíram que o segundo protocolo apresentava 
melhores resultados, ao observarem que os cães eram mais frequentemente tratados em três 
a quatro semanas e com uma menor duração média de tratamento. O protocolo utilizado no 
caso clínico estudado nesta dissertação utilizou uma dose de gentamicina ligeiramente 
superior (4.4 mg/kg) à utilizada no protocolo 1 de Canonne et al. (2020), diluída numa menor 
quantidade de NaCl (0.5 mL), sendo administrada durante pelo menos 10 minutos, três vezes 
ao dia. Embora se tenha administrado uma dose ligeiramente superior (4.4 mg/kg) e uma 
maior frequência de administração (TID), a cura clínica da cadela em estudo nesta dissertação 
só foi alcançada três meses depois do início deste protocolo, ultrapassando qualquer intervalo 
de tempo obtido por Canonne et al. (2020), com qualquer um dos seus protocolos (obtiveram 
um máximo de 2 meses). Deste modo, o protocolo estudado nesta dissertação parece ser 
menos eficaz do que ambos os protocolos utilizados por Canonne et al. (2020). 
O caso estudado nesta dissertação partilha muitas características com os casos 
estudados por Canonne et al. (2020), permitindo uma comparação entre ambos. Primeiro, a 
raça CKCS foi uma das predominantes no estudo destes autores; segundo, a maior parte dos 
cães apresentava história de tosse crónica (mais de duas semanas); terceiro, todos os cães 
incluídos tinham recebido antibioterapia sistémica prévia, sem se ter obtido sucesso no 
tratamento. Assim, ao analisar o presente estudo em associação com o estudo de Canonne 
et al. (2020), pode concluir-se que a administração de gentamicina por via aerógena no 
tratamento da doença do trato respiratório inferior em cães, refratária a antibioterapia 
sistémica, parece ser uma alternativa viável e que possui uma boa eficácia. 
 Tal como descrito e recomendado na literatura (McKenzie III and Murray 2004; Cohn 
2010), o tratamento local com nebulização foi coadjuvado com terapia sistémica 
concomitante. Recorreu-se à administração de doxiciclina uma vez que, segundo o primeiro 
TSA realizado (Anexo 7), esta bactéria era sensível a tetraciclinas e também porque este é o 
antibiótico aconselhado pelas diretrizes (Lappin et al. 2017). No entanto, apesar do quadro 
clínico ter apresentado algumas melhorias, ainda se observava crescimento de Bordetella na 
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cultura de controlo. Como não havia nada que explicasse a fraca melhoria clínica, foi realizado 
um TSA que incluísse especificamente doxiciclina e macrólidos (Anexo 8) onde se observou 
que esta bactéria era resistente à doxiciclina, explicando esta fraca evolução, e tinha 
sensibilidade intermédia a eritromicina. A realização de TSA para macrólidos deveu-se a se 
saber que, em medicina humana, a tosse convulsa em crianças, causada por B. pertussis, é 
tratada com recurso a azitromicina (Altunaiji et al. 2007) e, portanto, poderia ser uma opção 
terapêutica a ponderar utilizar neste caso, apesar de se tratar de um antibiótico de uso 
humano. Além disso, a decisão de recorrer à administração de azitromicina em vez de 
eritromicina teve como base o fato de o primeiro antibiótico apresentar menos efeitos 
secundários e permitir uma melhor tolerância e, consequentemente, melhor compliance do 
que o segundo (Hopkins 1991; Rubinstein 2001; Larson et al. 2010) e também pela idade da 
cadela e carácter refratário da terapêutica em curso. Tratou-se de uma decisão terapêutica 
tendo em conta a relação afetiva estreita dos tutores com a sua cadela, e assim, sob decisão 
e responsabilidade do médico veterinário assistente, permissível ainda pela legislação do 
medicamento (cascata do medicamento) em vigor na União Europeia.  
 O score clínico é uma ferramenta interessante para utilizar na comparação da evolução 
do quadro clínico do animal e das características radiográficas observadas com o tratamento 
realizado. Neste caso, ao analisar a Tabela 6, não é percetível que a alteração da via de 
administração da gentamicina para nebulização (a 28/1/2019) tenha provocado uma melhoria 
significativa no quadro geral do animal. No entanto, ao analisar a Tabela 2 e 4 individualmente, 
observa-se que existiram melhorias ligeiras na imagem radiográfica e no quadro clínico entre 
os dias 25/1/2019 e 5/2/2019. Assim, apesar de interessante, o score clínico é uma 
metodologia algo subjetiva e que deve ser utilizada com cuidado.  
 A utilização de cinesioterapia respiratória através de coupage, batidas suaves e firmes 
no tórax com as mãos em concha, associada à administração de antibiótico por nebulização, 
tem o benefício de ajudar na libertação e eliminação das secreções retidas nas vias aéreas 
inferiores pela tosse (McCool and Rosen 2006), permitindo, deste modo, uma melhor 
absorção local do antibiótico. Uma vez que a B. bronchiseptica possui fatores de virulência 
que promovem a perda do movimento do aparelho mucociliar (Reagan and Sykes 2020), esta 
técnica deve ser realizada em conjunto com a antibioterapia. 
 No desenvolvimento deste trabalho existiram algumas limitações, tendo uma das 
principais sido a inexistência de critérios clínicos de suscetibilidade da B. bronchiseptica aos 
antibióticos no tratamento de infeções em cães (CLSI 2018). Em 2012, Magiorakos et al. 
propuseram definições para multirresistência (MDR), resistência extensa (XDR) ou pan-
resistência (PDR), relativamente às diferentes categorias de compostos antimicrobianos (por 
exemplo, aminoglicosídeos, carbapenemos, cefalosporinas, fluoroquinolonas, penicilinas e 
inibidores da β-lactamase). Assim, MDR define bactérias não suscetíveis a pelo menos um 
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composto em três ou mais categorias antimicrobianas, XDR define bactérias não suscetíveis 
a pelo menos um composto em todas, exceto duas ou menos categorias antimicrobianas e 
PDR define bactérias não suscetíveis a nenhum composto de nenhuma categoria 
antimicrobiana (Magiorakos et al. 2012). 
 Com base nesta classificação, e tendo em conta os resultados dos TSA realizados 
neste caso clínico, poderia propor-se a classificação da B. bronchiseptica isolada como MDR, 
uma vez que este micro-organismo não era suscetível a pelo menos um fármaco de seis 
categorias de fármacos testados. Esta observação vai de encontro ao que é descrito na 
literatura, uma vez que, segundo Reagan et al. (2020), tem sido reconhecido um aumento da 
resistência aos antibióticos nos isolados de Bordetella. Neste caso, no entanto, esta será 
apenas uma classificação putativa, devido à utilização de critérios clínicos de suscetibilidade 
de origem humana, como referido anteriormente (EUCAST). No caso particular da 
azitromicina, após leitura dos TSA executados, a classificação como suscetível ou resistente 
foi realizada por extrapolação, ou seja, para os discos de antibiótico nos quais o halo 
apresentava um diâmetro maior que 26 mm, a bactéria foi considerada como sendo 
suscetível. 
 Apesar das diretrizes indicarem a administração empírica de doxiciclina para o 
tratamento de infeções do trato respiratório inferior, causadas pela B. bronchiseptica (Lappin 
et al. 2017), o seu uso ainda é alvo de alguma discordância devido à inexistência de critérios 
clínicos de classificação para este antibiótico. O crescente interesse na administração de 
gentamicina por via aerógena, através de nebulizações, deve-se a esta via permitir uma 
menor biodisponibilidade sistémica e consequente minimização dos efeitos secundários deste 
composto. O fato da antibioterapia por via aerógena ter sido essencial na recuperação da 
cadela em estudo reforça a utilidade desta via de administração no tratamento da infeção do 
trato respiratório inferior em cães, em situações semelhantes ao caso aqui apresentado, 




O estudo do caso clínico aqui apresentado reforça a importância da determinação de 
um possível protocolo terapêutico mais eficaz para o tratamento de infeções respiratórias em 
cães causadas pela B. bronchiseptica, particularmente em casos de multirresistência, usando 
a administração de gentamicina por via aerógena, através de nebulização, associada a 
cinesioterapia respiratória. 
Foi possível observar que esta via de administração foi essencial para o sucesso do 
tratamento já que, quando iniciada, a cadela demonstrou melhorias significativas que não 
estavam a ser obtidas apenas com a terapêutica sistémica. Apesar da maior duração de 
tratamento necessária para alcançar a cura clínica, este trabalho vem reforçar as conclusões 
de Canonne et al. (2020), apoiando a hipótese de que a administração de gentamicina por 
nebulização, associada a terapia sistémica, traz benefício clínico a cães infetados por B. 
bronchiseptica que não respondem com monoterapia sistémica. 
A realização sistemática de cultura e TSA aquando de uma suspeita de infeção 
bacteriana pode ser crucial na diminuição do aparecimento de bactérias multirresistentes uma 
vez que o tratamento será sempre realizado de forma mais direcionada à sensibilidade do 
agente em questão. 
 Desta forma, o trabalho aqui apresentado é também importante para a 
consciencialização de que o uso discriminado e consciente de antibióticos é essencial para 
que se obtenha uma resolução clínica mais eficaz e rápida, com menos sofrimento dos 
pacientes. 
11. Trabalho Futuro 
O trabalho aqui apresentado é preliminar e necessita de estudos futuros. Seria 
interessante realizar um estudo mais alargado, que inclua mais casos de cães com infeções 
respiratórias por B. bronchiseptica e observar se o início precoce de gentamicina por 
nebulização resulta numa evolução do quadro clínico mais rápida. Além disso, uma vez que 
a problemática da resistência aos antibióticos tem vindo a preocupar cada vez mais, e visto 
que B. bronchiseptica é uma bactéria zoonótica, seria também interessante estudar se esta 
bactéria tem vindo a ganhar resistências. 
O estudo deste trabalho levanta ainda a necessidade de executar estudos 
microbiológicos que vão de encontro ao estabelecimento de critérios clínicos de 
suscetibilidade para antibióticos usados no tratamento de infeções por B. bronchiseptica no 
cão e gato, principalmente para a doxiciclina, já que este é o antibiótico, de uso veterinário, 
de primeira escolha nestas infeções. A classificação correta é muito importante de modo a 
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Anexo 11: Cultura, TSA e Citologia do dia 18/4/2019 
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